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O estresse é um fator que pode contribuir para o desenvolvimento de um 
comportamento alimentar do tipo compulsivo frente à disponibilidade de alimentos ricos em 
açúcar, gordura e com potencial hedônico elevado. No entanto, a presença de estímulos 
aversivos parece inibir o comportamento alimentar. Assim, uma situação de conflito 
envolvendo a apresentação concomitante a um estímulo apetitivo (alimento altamente 
palatável) e um estímulo aversivo (modelo de predador) pode ser uma ferramenta útil para 
estudos de compulsão alimentar em modelos animais. Portanto, o presente estudo teve 
como objetivo avaliar o comportamento alimentar de um primata não-humano diante de um 
alimento altamente palatável, analisando o efeito de um estresse psicossocial e da presença 
de um estimulo etologicamente aversivo. Para tanto, micos machos e fêmeas adultos da 
espécie Callithrix penicillata foram submetidos a três estudos. No Estudo 1, buscou-se 
determinar se um isolamento social involuntário (ISI) de sete dias consecutivos é um fator de 
estresse nessa espécie. Essa condição induziu um aumento na locomoção e nos 
comportamentos afiliativos, mas os níveis de cortisol permaneceram constantes. O perfil 
comportamental, porém, pode ser um indicativo de uma resposta ao estresse. No Estudo 2, 
micos foram submetidos ao teste de preferência-por-lugar (CPP) condicionada à presença 
de chocolate. Após sucessivas sessões de condicionamento foram observados um aumento 
significativo no tempo de permanência e uma diminuição na latência de entrada no 
compartimento condicionado ao chocolate no dia do teste comparado à fase pré-CPP. Essa 
resposta de CPP manteve-se presente mesmo 15 dias após o último condicionamento 
(Estudo 2A). No Estudo 2B os micos consumiram significativamente mais chocolate que 
ração (alimento neutro com menor valor calórico) e após o condicionamento permaneceram 
mais tempo no compartimento pareado ao chocolate que antes, sendo que esse último 
parâmetro apresentou uma correlação positiva com o tempo de forrageio durante o 
condicionamento. Além disso, durante a sessão teste, a atividade exploratória aumentou e 
os animais que mais permaneceram no compartimento pareado ao chocolate também foram 
os mais vigilantes. Nenhuma alteração nos níveis de cortisol foi observada. O Estudo 2 
possibilitou, portanto, determinar que o chocolate tem valor hedônico para os micos, 
podendo induzir comportamentos indicativos de um estado de dependência. Por fim, o 
Estudo 3 avaliou em um teste de conflito se a presença concomitante de um estímulo 
aversivo (gato-do-mato taxidermizado) alterava o comportamento alimentar dos micos para 
o chocolate, e se um estresse psicossocial (ISI) influenciava essa resposta. Na presença do 
gato e independentemente do ISI, os micos diminuíram o forrageio e consumo de chocolate, 
assim como o tempo de permanência no compartimento onde os estímulos foram 
apresentados. Contudo, os animais do ISI demonstraram mais medo frente ao estímulo 
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aversivo do que o grupo controle, embora ambos tenham o mesmo perfil de observação do 
gato. Com base nos resultados, concluiu-se que: (1) apenas o consumo repetido de um 
alimento altamente palatável (chocolate) induziu uma resposta de CPP, a qual durou pelo 
menos 15 dias; (2) a presença de um estímulo naturalmente aversivo (gato taxidermizado) 
inibiu a busca e o consumo desse mesmo alimento em animais não privados de comida; e 
(3) um estresse psicossocial via isolamento social não alterou a inibição do comportamento 
alimentar dos micos que ocorreu durante o teste de conflito (chocolate vs. predador) e 
assim, nas condições experimentais do presente estudo, não induziu um perfil de consumo 
tipo compulsivo nessa espécie de primata não-humano.  
 






Stress is a contribuiting factor to the development of compulsive-like eating behaviors 
towards foods with high fat and sugar content, as well as elevated hedonic value. However, 
aversive stimuli seem to inhibit feeding behavior. Therefore, a conflict situation involving the 
presence of an appetitive (highly-palatable food) and aversive stimulus (predator model) 
concomitantly may be a useful experimental tool to study compulsive-like eating patterns in 
animal models. As such, the present study evaluated the feeding behavior of a nonhuman 
primate towards a higly-palatable food, analyzing the effects of psychosocial stress and the 
presence of an ethologically aversive stimulus. Male and female adult marmosets (Callithrix 
penicillata) were submitted to three experimental procedures. In Study 1, it was determined 
whether a 7-day involuntary social isolation (ISI) constitutes a stress condition in this species. 
This procedure induced an increase in locomotion and affiliative behaviors, yet cortisol levels 
remained unaltered. The subjects’ behavioral response are thus possible indicators of a 
stress response. In Study 2, the marmosets were submitted to a chocolate conditioned-
place-preference (CPP) test. After repeated conditioning sessions, a significant increase in 
the time spent in the chocolate-paired compartment was observed on the test day compared 
to the pre-CPP fase, as well as a decrease in the latency to first entry in the same locale. 
This CPP response was still present 15 days after the last conditioning trial (Study 2A). In 
Study 2B, the marmosets consumed a significantly higher amount of chocolate than chow 
(neutral and less caloric food) and after the conditioning they spent more time in the 
chocolate-paired compartment than prior to these trials. The latter parameter was also 
positively correlated with the time spent foraging during the conditioning fase. Furthermore, 
on the test trial, exploratory activity increased and the marmosets that had spent more time 
in the chocolate-paired compartment were also found to be the most vigilant subjects post-
CPP. Coritsol levels remained constant throughout this procedure. Study 2 thus indicated 
that chocolate has a hedonic value for marmosets and may induce addiction-like behaviors. 
Lastly, Study 3 used a conflict test to determine whether the presence of an aversive 
stimulus (taxidermized oncilla cat) would alter the marmosets’ foraging for chocolate, and if a 
psychosocial stress (ISI) influences this response pattern. In the presence of the cat stimulus 
and regardless of having been submitted to an ISI stress, the marmosets decreased foraging 
and chocolate consumption, as well as the time spent in the compartment where both stimuli 
were located. However, the subjects that were submitted to the ISI condition demonstrated a 
higher fear response towards the aversive stimulus than the controls, although both groups 
observed the cat stimulus equivalently. Based on these results it was concluded that: (1) only 
the repeated consumption of a highly palatable food (chocolate) induced a CPP response, 
which in turn lasted for at least 15-days; (2) the presence of a naturally aversive stimulus 
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(taxidermized cat) inhibited the search and consumption of this same food item by animals 
that had not been food deprived; (3) psychosocial stress, via social isolation, did not alter the 
inhibition of feeding behavior that occurred during the conflict test (chocolate vs. predator) 
and thus, in the experimental conditions presently used, failed to induce a compulsive-type 
eating behavior in this nonhuman primate species. 
 
Keywords: nonhuman primate, compulsive-like eating, involuntary social isolation, 




1.1 Aspectos gerais do comportamento alimentar 
Todos os organismos devem adquirir nutrientes a partir do seu ambiente natural para 
assegurar a sua sobrevivência. Em animais, a necessidade de se alimentar tem sido uma 
das pressões seletivas que impulsionam a evolução de um vasto e complexo repertório de 
comportamentos alimentares que abrange desde a detecção e captura de alimentos em 
diversos nichos ecológicos, até a sua ingestão propriamente dita (DOUGLAS e cols., 2005). 
A ingestão, em particular, deve suprir as necessidades energéticas e nutricionais do 
organismo (BRANDÃO, 2004). 
O alimento fornece calorias na forma de macronutrientes (carboidratos, gorduras e 
proteínas), assim como micronutrientes necessários (vitaminas e minerais) e água. No 
processo digestório, o alimento é convertido em pequenas moléculas absorvíveis que 
entram na corrente sanguínea, interagindo e modificando o ambiente químico do corpo 
(WOODS e RAMSAY, 2000). Toda vez que o consumo de alimento exceder a demanda 
energética tem-se o acúmulo de reservas (glicogênio e triglicerídeos) (NELSON e COX, 
2005). Por outro lado, no período de jejum, a degradação de glicogênio, triglicerídeos e 
proteínas musculares é responsável por manter o aporte energético no organismo 
(MALHEIROS, 2006).  
O comportamento de ingestão de alimentos é um processo complexo, caracterizado 
por uma sequência de eventos que possibilita a digestão de um alimento. Duas categorias 
comportamentais têm sido bem elucidadas: de um lado, comportamentos que envolvem a 
busca, localização e aquisição do alimento; e do outro, comportamentos associados com a 
ação de mastigar e deglutir o alimento. Estes comportamentos são classificados como 
“apetitivos” e “consumatórios”, respectivamente (para revisão BENOIT e TRACY, 2008). De 
uma forma mais abrangente, uma segunda divisão baseada na relação temporal da ingestão 
alimentar também tem sido proposta: fase pré-ingestiva ou apetitiva – que envolve todo o 
repertório comportamental do forrageio que antecede o consumo do alimento; fase 
consumatória – ingestão per se do alimento; e fase pós-ingestiva – após a ingestão do 
alimento e subsequente saciedade do indivíduo (BENOIT e TRACY, 2008).  
 Embora historicamente vários estudos sobre o comportamento alimentar tenham 
sido dominados pelo interesse na regulação energética (GAO e HORVATH, 2007; 
BELGARDT e BRUNING, 2010), outros processos neurais podem influenciar o 
comportamento alimentar, tais como a aprendizagem, a memória e a tomada de decisão 
(HOLLAND e PETROVICH, 2005; BERRIDGE e cols., 2010). Nesse contexto, há dois 
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sistemas alimentares paralelos bem descritos: um homeostático e sensível ao balanço 
energético, que se refere à manutenção da estabilidade do estado interno do organismo; e 
outro hedônico (prazeroso) regido pela palatabilidade e as propriedades reforçadoras do 
alimento, que pode influenciar a alimentação, sem considerar o balanço energético 
(LUTTER e NESTLER, 2009; BERTHOUD e cols., 2011; KENNY, 2011).   
1.2 Aspectos neurobiológicos do controle do comportamento alimentar  
O comportamento alimentar é controlado por um conjunto complexo de mecanismos 
fisiológicos e psicológicos (BENOIT e TRACY, 2008) que depende da detecção e integração 
de sinais oriundos do sistema digestório e de reservas energéticas endógenas com diversos 
fatores ambientais, sociais, emocionais, circadianos e contextuais (STRUBBE e WOODS, 
2004; WOODS e cols., 2006). Esses sinais, de uma forma geral, tem como seu principal 
alvo o Sistema Nervoso Central (SNC) (Figura 1) e interagem de forma a regular a sensação 
subjetiva de fome/saciedade, a taxa metabólica do organismo e a homeostase das 




Figura 1. Esquema ilustrativo do controle do comportamento alimentar por múltiplos mecanismos 
neurobiológicos. Setas vermelhas representam uma diminuição da ingestão de alimento, enquanto as 
setas verdes representam aumento na ingestão de alimento. ARC – núcleo arqueado do hipotálamo, 
NPY – neuropeptídeo Y, AgRP - proteína relacionada ao agouti, POMC – pró-ópio-melanocortina, 
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PYY – peptídeo YY, CCK – colecistoquinina. Imagem modificada.  Disponível em 
<http://www.scripps.edu/zorrilla/research.html> Acesso em: 26 de agosto de 2015. Imagem do 
encéfalo retirada de LENT, 2010. 
Portanto, o SNC exerce o principal controle sobre o comportamento alimentar via 
circuitos que regulam a concentração de vários nutrientes no sangue e nas reservas 
corporais (SAPER e cols., 2002). Por muitos anos, esse controle foi atribuído a apenas dois 
grupamentos celulares hipotalâmicos. De um lado, tem-se o hipotálamo lateral, conhecido 
como o centro da fome, responsável por induzir a ingestão de alimentos (SAPER e cols., 
2002). Neurônios nessa região sintetizam e liberam o neuropeptídeo Y e a proteína 
relacionada ao agouti (AgRP; agouti-related protein) (neurônios NPY/AgRP; Figura 1) que 
induzem um aumento no consumo de alimentos em animais. Uma lesão nesse núcleo 
resulta em um comportamento de hipofagia (SCHWARTZ e cols., 2000). Por outro lado, o 
hipotálamo ventromedial, denominado de centro da saciedade, inibe a ingestão de alimentos 
(SAPER e cols., 2002). Esse núcleo possui neurônios que expressam a pró-opio-
melanocortina (POMC) e o transcrito regulado por cocaína/anfetamina (CART; cocaine-and-
amphetamine-regulated transcript) (neurônios POMC/CART; Figura 1), proteínas que levam 
a um menor consumo de alimentos. Uma lesão nesse núcleo resulta em um comportamento 
de hiperfagia (SCHWARTZ e cols., 2000). Essa atividade antagônica desses núcleos é 
favorecida pela proximidade dos seus loci gênicos, o que demonstra a evolução do 
hipotálamo na integração dos sinais relacionados à ingestão de alimento (YOU e AVERY, 
2012).  
Contudo, sabe-se hoje que vários circuitos neuro-humorais, centrais e periféricos 
também exercem um importante papel no controle do comportamento alimentar, e 
consequentemente na homeostasia energética do corpo. Na verdade, o SNC não parece 
estar organizado em centros isolados que controlam funções alimentares específicas, mas 
sim em amplos circuitos interconectados (BRANDÃO, 2004). Nesse contexto, o balanço 
entre os diferentes sinais de “fome” e “saciedade” é um fator essencial. Via moléculas 
sinalizadoras liberadas pelo intestino ou reservas energéticas (ex. tecido adiposo), que se 
ligam a receptores específicos no SNC, diferentes cascatas de sinalização são ativadas, 
particularmente no hipotálamo (MURPHY e BLOOM, 2006). Dentro desse, o núcleo 
arqueado parece atuar como um centro de primeira ordem na integração dos sinais 
periféricos de fome/saciedade, transmitindo então essas informações para outras regiões 
hipotalâmicas. Os núcleos lateral, ventromedial e paraventricular recebem projeções do 
núcleo arqueado e projetam para outras áreas do SNC e periférico, atuando como centros 
secundários no processamento dos sinais de fome/saciedade (CARLSON, 2001). 
Dentre os vários sinais orexigênicos (indutores do apetite), tem-se, por exemplo, a 
queda da concentração de glicose e/ou ácidos graxos presente no sangue. As 
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concentrações desses indicadores metabólicos podem ser detectados no SNC e no fígado, 
sendo que o primeiro monitora apenas a quantidade de glicose disponível, enquanto que o 
segundo monitora a glicose e os ácidos graxos presente no resto do corpo. O fígado, por 
sua vez, também transmite essa informação ao SNC, via o nervo vago (CARLSON, 2001; 
Figura 1).  
Outro importante sinal orexigênico é a grelina, um peptídeo secretado principalmente 
pelo estômago (SMITKA e cols., 2013; Figura 1). Em animais, a concentração de grelina 
aumenta durante a privação alimentar e cai logo após a passagem do alimento do estômago 
para o intestino (KOJIMA e cols., 1999), sendo que em humanos seu pico antecede as 
refeições (CUMMINGS e SHANNON, 2003). Uma vez liberada, a grelina atua sob diversos 
órgãos e sistemas, incluindo o SNC. Nesse, ela ativa centros neurais do controle do 
comportamento alimentar de forma indireta – via ativação do nervo vago (DATE e cols., 
2002) e/ou atravessando a barreira hematoencefálica (BANKS e cols., 2002; 2008) e se 
ligando à receptores específicos (GHSR-1A) localizados em diferentes regiões do SNC. A 
maior densidade desses receptores está em neurônios que expressam NPY/AgRP no 
núcleo arqueado do hipotálamo (GUAN e cols., 1997; HORVATH e cols., 2001; DATE e 
cols., 2002). Portanto, a ativação desses neurônios pela grelina induz a liberação de NPY e 
AgRP, que por sua vez: (1) ativam interneurônios GABAérgicos que inibem neurônios da 
“saciedade” POMC/CART no mesmo núcleo; (2) ativam (via NPY) os núcleos paraventricular 
e lateral do hipotálamo, que reduz o gasto de energia e libera outros hormônios envolvidos 
na sinalização da “fome” (MCH – melanin-concentrating hormone; orexina/hipocretina); e (3) 
antagonizam (via AgRP) o receptor do tipo 4 para melanocortina (MC4) (CARLSON, 2001). 
Essa ação antagonista no receptor MC4 bloqueia a sinalização de “saciedade” do sistema 
da melanocortina, o qual será descrito mais abaixo.  
Ademais, receptores na língua, no estômago, no intestino delgado e no fígado 
enviam sinais que ativam a área postrema e o núcleo do trato solitário (AP/NST), os quais 
enviam essas informações orexígenas ao núcleo parabraquial da ponte (CARLSON, 2001; 
Figura 1). O hipotálamo e o AP/NST no tronco cerebral se interconectam e contribuem para 
o controle da ingestão alimentar (SCHWARTZ e cols., 2000; MARX, 2003). 
Por outro lado, os primeiros sinais de saciedade (anorexigênicos) já parecem ser 
desencadeados (via o nervo vago) pelo próprio gosto, cheiro e ato de deglutir, seguido de 
sinais gástricos que indicam a ingestão e digestão de alimentos (ex: distensão estomacal e 
presença de diferentes tipos de nutrientes, respectivamente; CARLSON, 2001). Constituem 
em sinais antecipatórios, uma vez que não houve a absorção dos nutrientes, tendo, portanto 
um efeito transitório (DAVIS e CAMPBELL, 1973). A entrada de alimento no intestino, por 
sua vez, promove a liberação de colecistoquinina (CCK) e peptídeo YY (PYY) pelo mesmo 
órgão, os quais contribuem para sinalizar etapas subsequentes do processo digestório (ex: 
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liberação de bile), assim como contribuem para inibição do comportamento alimentar (Figura 
1). O intestino também tem receptores sensíveis à presença de glicose, aminoácidos e 
ácidos graxos (RITTER e cols., 1992), assim como o fígado sinaliza quando os alimentos 
estão sendo absorvidos, e conjuntamente contribuem para sensação de saciedade 
(CARLSON, 2001). Essas informações são enviadas ao SNC via o nervo vago (Figura 1).  
Outro importante sinal anorexigênico é a leptina (ZHANG e cols., 1994; FAROOQI e 
cols., 1999), um peptídeo secretado principalmente por adipócitos contendo triglicerídeos 
(ZHANG e cols., 1994; Figura 1). Seus níveis circulantes aumentam quando animais estão 
se alimentando e diminuem no estado de jejum (FREDERICH e cols., 1995; MAFFEI e cols., 
1995; AHIMA e cols., 2000), apesar de sua administração exógena não prevenir a 
obesidade (KALRA e cols., 2003). Uma vez liberada, a leptina atravessa a barreira 
hematoencefálica e se liga a receptores específicos (LEPb) presentes em várias regiões do 
SNC, particularmente no núcleo arqueado do hipotálamo (HAKANSSON e cols., 1996; 
MERCER e cols., 1996; FEI e cols., 1997; BARSH e SCHWARTZ, 2002). A ativação dos 
receptores LEPb: (1) inibe os neurônios da “fome” NPY/AgRP no mesmo núcleo; e (2) induz 
a produção de α-MSH (melanocyte-stimulating-hormone), a partir da liberação de POMC. O 
sistema de melanocortina, principalmente via os receptores MC4R para a α-MSH, atua no 
sentido de aumentar o gasto energético (núcleos paraventricular e ventromedial do 
hipotálamo) e diminuir a liberação de MCH e orexina/hipocretina, importantes sinalizadores 
secundários para ingestão de alimentos (SCHWARTZ e cols., 2000; MARX, 2003). 
É importante ressaltar que, além dos circuitos homeostáticos descritos acima, outras 
áreas e mediadores também influenciam o comportamento alimentar. Por exemplo, leptina e 
grelina influenciam o sistema neural de recompensa, responsável por sensações de prazer 
(hedônicas), conforme será descrito abaixo em mais detalhes (SHALEV e cols., 2001; 
FIGLEWICZ, 2003; ABIZAID e cols., 2006). A ativação desse sistema contribui para 
ingestão de alimentos mesmo sem uma necessidade homeostática, ou seja, em indivíduos 
saciados (FIGLEWICZ e cols., 2004). Além disso, aspectos do próprio alimento, como 
palatabilidade, também ativam/inibem esse sistema. Por outro lado, vários sinalizadores 
periféricos e do SNC modulam áreas relacionadas à memória e aprendizado, influenciando 
o padrão alimentar futuro (FARR e cols., 2006; MALIK e cols., 2008). Lesões em área 
mnemônicas importantes, como o hipocampo, diminuem a resposta a sinais de 
fome/saciedade (CLIFTON e cols, 1998). 
Portanto, de modo simplificado, o controle do comportamento alimentar parece estar 
baseado numa rede de interações em três níveis psicobiológicos: (1) os eventos 
psicológicos (percepção da fome, desejo e sensações hedônicas) e as ações 
comportamentais (refeição, lanches, ingestão de energia e macronutrientes); (2) os eventos 
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fisiológicos e metabólicos periféricos; e (3) as interações com os neurotransmissores do 
SNC (BLUNDELL, 1991; para revisão BLUNDELL, 1999; Figura 1).  
1.3 Alterações patológicas do comportamento alimentar 
Alterações no controle cognitivo, emocional e/ou motivacional são aspectos centrais 
no desenvolvimento de um comportamento alimentar patológico (FRIEDERICH e cols., 
2013). Associado a isso, muitas mudanças no ambiente moderno (ex. aumento na 
disponibilidade de recursos, menor motivação para busca de alimentos, menor diversidade 
de nutrientes e maior consumo de alimentos processados) e no estilo de vida moderno 
exercem uma certa pressão sobre o balanço energético. Devido a essas mudanças no 
ambiente alimentar, os comportamentos que eram adaptativos sob condições de escassez 
têm se tornado um fator de risco na sociedade moderna.  
A motivação para comer não é apenas controlada por sinais fisiológicos relacionados 
aos processos metabólicos, mas também é influenciada por fatores ambientais e sociais não 
relacionados à homeostasia (PETROVICH, 2011). Fatores ambientais, tais como facilitação 
social (presença de outras pessoas durante o consumo de alimento), tempo de consumo, 
hora do dia, tamanho do pacote ou prato, cheiro, cor ou ambiente físico podem influenciar 
na ingestão e escolha do alimento, resultando na ausência de um mecanismo adaptativo 
apropriado (para revisão BASSAREO e DI CHIARA, 1999; STROEBELE e CASTRO, 2004). 
Estas pistas ambientais adquirem propriedades motivacionais por meio do aprendizado, 
exercendo forte influência sobre o comportamento alimentar. Assim, podem substituir sinais 
regulatórios homeostáticos e estimular o indivíduo a comer mesmo no estado saciado ou 
inibir a alimentação em estados de fome (WEINGARTEN, 1983; PETROVICH e 
GALLAGHER, 2007; PETROVICH e cols., 2009). A persistência de tais estímulos pode levar 
ao desencadeamento de distúrbios alimentares, tais como bulimia, compulsão alimentar, 
anorexia, obesidade.  
As características do próprio alimento também favorecem o aumento do seu 
consumo, tais como cor e sabor mais atrativos e por serem densamente energéticos, 
industrializados e acessíveis (VOLKOW e WISE, 2005). Sendo assim, a prevalência de 
desordens tem aumentado devido à grande disponibilidade de alimentos altamente 
palatáveis (GEARHARDT e BROWNELL, 2013). A palatabilidade promove um consumo 
excessivo de alimento no estado saciado (ALSIO e cols., 2009), quando os sinais de fome 
não estão ativos, demonstrando a importância do componente hedônico na alimentação 
independentemente do estado homeostático (OLSZEWSKI e cols., 2009). Nesse contexto, 
os alimentos chamados de altamente palatáveis são itens calóricos, ricos em gordura e/ou 
açúcar, que apresentam pouco ou nenhum valor nutricional e mesmo assim são consumidos 
diariamente como lanches ou refeições (OVASKAINEN e cols., 2006). Seu consumo, na 
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verdade, muitas vezes excede as necessidades nutricionais do individuo (BERTHOUD, 
2006).  
Alimentos altamente palatáveis apresentam um alto valor hedônico (prazeroso) 
devido à capacidade de ativar a via dopaminérgica mesocorticolímbica – conhecida como 
sistema de “recompensa/prazer”. Essa via origina em neurônios da área tegmental ventral 
do mesencéfalo que projetam para o estriado ventral, incluindo o núcleo accumbens e 
outras regiões do sistema límbico, como o complexo amigdaloide e o septo, assim como 
para diferentes áreas corticais pré-frontais (KALES, 1990; JANSEN e VAN DEN HOUT, 
1991; DREWNOWSKI e cols., 1992; FELDMAN e cols., 1997;  WHITE e GRILO, 2005).   
O sistema dopaminérgico tem assim um papel crucial nos processos motivacionais 
(KALIVAS e NAKAMURA, 1999). O neurotransmissor dopamina (DA) aumenta o ímpeto do 
indivíduo em obter um estímulo reforçador (KELLEY e BERRIDGE, 2002). Por outro lado, 
ela não é diretamente responsável pela experiência hedônica do indivíduo, ou seja, ela não 
influencia na preferência por um determinado alimento palatável (MORTON e cols., 2006). 
Porém, alguns indivíduos são mais propensos a consumir esse tipo de alimento, podendo 
exibir uma resposta hedônica elevada (BONGGIANO e cols., 2007). Estudos de 
neuroimagem em indivíduos obesos têm demonstrado mudanças na expressão de 
receptores dopaminérgicos similar às mudanças observadas em sujeitos dependentes por 
drogas de abuso (WANG e cols., 2004; VOLKOW e WISE, 2005; VOLKOW e cols., 2008).  
Embora a motivação e a recompensa tenham sido mais estudas no contexto da 
dependência por drogas de abuso (WISE, 1996; BERKE e HYMAN, 2000; LAAKSO e cols., 
2002; WISE, 2004), em que o sistema de recompensa tem sido associado à emissão de 
respostas que não tem valor homeostático, recentemente vários estudos têm demonstrado 
as similaridades fisiológicas e comportamentais com a dependência por alimentos altamente 
palatáveis.  
1.3.1 Dependência por alimentos (Food addiction)  
O termo “food addiction” tem surgido recentemente, no entanto não há uma definição 
consensual para o seu uso. De forma geral, o termo “food addiction” refere-se a ideia de que 
certos tipos de alimentos – particularmente itens altamente palatáveis – podem ser 
excessivamente consumidos, independentemente das necessidades fisiológicas do 
indivíduo e geralmente seguindo um padrão compulsivo. Assim, estudos com modelos 
animais têm sugerido que o consumo excessivo de alimentos altamente palatáveis pode 
produzir mudanças fisiológicas e comportamentais semelhantes à dependência por drogas 




De acordo com o DSM-V (Manual Diagnóstico e Estatístico de Transtornos Mentais, 
5ª edição), a dependência se caracteriza como sendo um padrão desadaptado do uso de 
substâncias psicoativas, que induz alterações cognitivas, fisiológicas e comportamentais 
clinicamente significativas. Essa alteração patológica apresenta como sintomatologia os 
seguintes aspectos: (1) efeito de tolerância – necessidade de aumento da dose para obter 
os mesmos efeitos conseguidos anteriormente com doses inferiores ou diminuição dos 
efeitos com o uso continuado da mesma quantidade de substância; (2) sintomas de 
abstinência – quando o consumo da substância é reduzido ou suspenso; (3) consumo da 
substância em maiores quantidades ou por um período mais longo do que o pretendido; (4) 
desejo persistente ou esforço mal sucedido no controle do uso da substância; (5) aumento 
no tempo empregado para obter e/ou consumir a sustância ou recuperar-se dos seus 
efeitos; (6) diminuição ou abandono de atividade sociais, ocupacionais ou recreativas devido 
ao uso da substância; e (7) persistência no consumo apesar das consequências físicas e 
psicológicas causadas pelo uso da substância (APA, 2013).  
Nesse contexto, tem havido um crescente interesse nos comportamentos 
relacionados a estímulos naturais, tais como o alimento, que se assemelha a um quadro de 
dependência por substâncias de abuso. Assim, já tem sido sugerido que a  dependência por 
alimentos manifesta-se via desejo intenso em obter o alimento, comportamento hiperfágico, 
sensação de ansiedade na ausência de ingestão de alimentos palatáveis, risco de recaída, 
sintomas de retirada e tolerância por determinados alimentos (IFLAND e cols., 2009; 
PARYLAK e cols., 2011; HONE-BLANCHET e FECTEAU, 2014).  
Sob diferentes condições de acesso, alimentos podem produzir mudanças no 
comportamento por meio de alterações neuroquímicas em áreas cerebrais ligadas à 
motivação, aprendizado, cognição e tomada de decisão, similar às drogas de abuso 
(SCHROEDER e col., 2001; LENOIR e cols., 2007; AVENA e cols., 2008; VOLKOW e cols., 
2008). Em indivíduos com maior vulnerabilidade, o consumo de grandes quantidades de 
alimentos (ou drogas de abuso) pode desequilibrar o balanço entre motivação, reforço, 
aprendizado e circuitos de controle, aumentanto o valor reforçador do estímulo e 
enfraquecendo os circuitos inibitórios (VOLKOW e cols., 2008; VOLKOW e cols., 2011).  
A ingestão de alimentos altamente palatáveis e fatores associados, tais como 
restrição calórica (HAGAN e MOSS, 1997) e estresse (MCINTOSH e cols., 1999; 
PECORARO e cols., 2004), podem gerar mudanças no sistema de recompensa do cérebro 
(KELLEY e cols., 2003; BOGGIANO e cols., 2005), via uma ativação similar a que ocorre em 
resposta a administração de drogas de abuso (DI CHIARA e TANDA, 1997; COLANTUONI e 
cols., 2001; SPANGLER e cols., 2004). Vale ainda salientar que, além do sistema 
dopaminérgico, outros sistemas neurotransmissores também contribuem fortemente para o 
processo de dependência, principalmente associado ao valor de recompensa do alimento e 
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seu impacto hedônico. Neurotransmissores como a serotonina, o glutamato, o GABA, os 
opioides e a noradrenalina, exibem um importante efeito modulatório no circuito de 
recompensa e comportamentos motivados (NESTLER e cols., 2001; KELLEY e cols., 2005; 
VENTURA e cols., 2008), sugerindo que estímulos farmacológicos e naturais ativam um 
sistema neural comum (WANG e cols., 2004; VOLKOW e WISE, 2005; BERNER e cols., 
2011). Além disso, o eixo hipotálamo-hipófise-adrenal (HPA) também é alterado no processo 
de dependência, podendo os hormônios por ele liberado exercer um efeito importante sobre 
os mecanismos envolvidos em diferentes fases da dependência por drogas ou alimentos 
(KALIVAS e cols., 1987; LAVICKY e cols., 1993; ARCE e cols., 2010). 
1.3.1.1 Alimentos com potencial de causar dependência: chocolate 
Alimentos que possuem altos níveis de carboidratos processados, gordura, sal e 
cafeína exibem forte propriedades reforçadoras (IFLAND e cols., 2009). Dentre esses 
alimentos, já foi demonstrado que o chocolate exibe potencial de causar dependência em 
modelos animais (VENTURA e cols., 2007; GHITZA e cols., 2007; CASPER e cols., 2008; 
DUARTE e cols., 2014).  
O chocolate é originário do México onde os povos Maias, Incas e Astecas cultivavam 
o cacaueiro (Theobroma cacao – Figura 2). É produzido por meio de um processo de 
fermentação das sementes da árvore de cacau. Os grãos são secos, torrados e moídos; o 
resultado é um chocolate altamente amargo e cheio de gordura. Ao longo do processo de 
fabricação, o produto intermediário é pressionado para formar uma espécie de “bolo” e 
alcalinizado para formar o chocolate em pó, que é então homogeneizado com açúcar e 
manteiga de cacau, e algumas vezes leite, para finalmente formar o chocolate (BRUINSMA 
e TAREN, 1999). Em suma, ele é fabricado a partir da combinação de massa de cacau, 
manteiga de cacau e açúcar (PARKER e cols., 2006) e portanto não é um produto natural e 
depende da combinação de seus constituintes individuais. O chocolate meio amargo, por 
exemplo, contém os três constituintes principais, o chocolate ao leite contém mais leite e 
gordura, enquanto o branco é feito apenas com manteiga de cacau, açúcar e leite (PARKER 
e cols., 2006).  
No Brasil, de acordo com a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), 
chocolate é o “produto obtido com base na mistura de derivados de cacau (Theobroma 
cacao L.), massa (ou pasta ou liquor) de cacau, cacau em pó e/ou manteiga de cacau, com 
outros ingredientes, contendo, no mínimo, 25% (g/100g) de sólidos totais de cacau. O 
produto pode apresentar recheio, cobertura, formato e consistência variados”.    
Devido ao seu potencial em causar dependência, várias substâncias psicoativas já 
foram identificadas como constituintes do chocolate, tais como aminas biogênicas, 
metilxantinas, ácidos graxos e ligantes de canabinoides (para revisão PARKER e cols., 
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2006). Entre as aminas biogênicas, as mais notáveis são a tiramina e feniletilamina, que 
atuam como compostos simpatomiméticos (adrenérgicos) (HURST e cols., 1982). A 
feniletilamina, particularmente, é um neuromodulador estruturalmente e farmacologicamente 
similar às catecolaminas e anfetamina (MICHENER e ROZIN, 1994), capaz de potencializar 
a neurotransmissão dopaminérgica e noradrenérgica (MICHENER e ROZIN, 1994), além de 
ser importante na modulação de humor. Seu déficit pode contribuir para a patogênese da 
depressão (SABELLI e JAVAID, 1995). Dentre as metilxantinas, as mais proeminentes são a 
cafeína e a teobromina, duas substâncias estimulantes do SNC que competem com a 
adenosina (neuromodulador inibitório pré-sináptico) e bloqueiam seu receptor causando 
efeito excitatório (NEHLIG e cols., 1992). Além disso, a cafeína cataliza a liberação de 
adrenalina e outras catecolaminas da glândula adrenal, contribuindo para o efeito 
estimulante (McKIM, 1997).  
O chocolate contém também dois compostos análogos de anandamida – um 
neuromodulador cerebral que se liga aos receptores endocanabinoides mimetizando os 
efeitos das drogas canabinoides derivadas de plantas, como a maconha (DEVANE e cols., 
1992). Tais compostos presentes no chocolate são capazes de se ligar diretamente aos 
receptores canabinoides ou indiretamente aumentar os níveis de anandamida no cérebro. O 
possível efeito na elevação nos níveis de anandamida poderia intensificar as propriedades 
sensórias do chocolate, contribuindo para o aparecimento do desejo intenso ou influenciar 
na ação de outros componentes farmacológicos (cafeína, treobomina) para produzir uma 
sensação transiente de “bem-estar” (DI TOMASO e cols., 1996).  
Assim o chocolate pode interagir com diferentes sistemas de neurotransmissores 
(para revisão PARKER e cols., 2006). Embora seja constituído de diferentes substâncias 
psicoativas, a grande quantidade de açúcar e gordura presentes na sua composição por si 






Figura 2. Cacaueiro (Theobroma cacao). (Figuras retiradas respectivamente dos sites: 
http://ulceet.com/site134.php e http://www.tropicalfruitnursery.com/fruitproducts_c1.htm). Acesso em: 
21 de outubro de 2015.  
1.3.2 Compulsão Alimentar (Binge-eating disorder) 
O consumo excessivo de alimentos altamente palatáveis pode contribuir ainda para o 
surgimento de comportamentos alimentares compulsivos (CORWIN e cols., 1998; 
COLANTUONI e cols., 2001). Então, vários fatores fisiológicos, neuroquímicos e 
comportamentais contribuem para caracterizar a compulsão alimentar como um tipo de 
dependência (AVENA e cols., 2008, 2009).  
A compulsão alimentar é caracterizada por episódios discretos de consumo rápido e 
excessivo de alimento, não necessariamente devido à fome ou necessidades metabólicas 
(BROWNLEY e cols., 2007; DAVIS e cols., 2007). Especificamente, o Transtorno de 
Compulsão Alimentar Periódica (TCAP; binge-eating disorder) é um dos transtornos mais 
observados na obesidade (ADAMI e cols., 1995; MATOS e cols., 2002; PETRIBU e cols., 
2006). No entanto, esse distúrbio foi apenas incluído recentemente no DSM-V como sendo 
uma nova categoria de transtornos alimentares, não necessariamente ligado à obesidade.    
 De acordo com o DSM-V, o TCAP pode ser precisamente definido como episódios 
recorrentes de comer significativamente mais alimentos, em um curto período de tempo, do 
que a maioria das pessoas consumiria em situações similares, com episódios marcados 
pela falta de controle e ausência de sinais fisiológicos de fome. Os indivíduos que 
apresentam TCAP exibem pelo menos três das seguintes características: (1) comer bem 
mais rápido do que o normal; (2) comer até sentir algum desconforto; (3) ingerir uma grande 
quantidade de alimento mesmo sem apresentar sinais fisiológicos de fome; (4) comer 
sozinho por exibir sentimentos de vergonha devido à quantidade de comida que está 
ingerindo; e (5) sentir-se enojado, deprimido e culpado após ter comido (APA, 2013). Tais 
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características apresentam similaridades com a dependência por substâncias de abuso 
(Tabela 1).  
A constante busca pela perda de peso via programas de dieta alimentares tem sido 
um dos fatores que exerce efeito sobre o aparecimento de um comportamento compulsivo. 
A monotonia da dieta tem demonstrado um aumento do número e da intensidade dos 
episódios de compulsão (PELCHAT e SCHAEFER, 2000; POLIVY e cols., 2005) em que 
nota-se que os alimentos fortemente desejados são aqueles excluídos das dietas (HILL, 
2007). O desejo intenso parece ser provocado pela privação sensorial, sendo que a redução 
do consumo pode reforçar a busca por alimentos preferidos (PELCHAT, 1997). 
De forma geral, O TCAP é causado por uma interação entre fatores genéticos e 
ambientais (ZANDIAN e cols., 2007; KAYE, 2008), incluindo o estresse crônico. Esse último, 
por exemplo, é capaz de gerar uma hiperatividade do sistema neural de recompensa, 
resultando na ingestão excessiva de alimentos altamente palatáveis (ADAM e EPEL, 2007). 
Dentre os indivíduos que apresentam TCAP existe uma alta prevalência de comorbidade 
com diferentes distúrbios psiquiátricos, como a ansiedade, depressão e 
farmacodependência (SWANSON e cols., 2011). 
Tabela 1. Similaridades comportamentais entre a dependência por substâncias de abuso e a 
compulsão alimentar.   
Sintomas de 
comorbidade 
Farmacodependência Compulsão Alimentar 
Escalonamento do 
uso 
Consumo da substância em maior 
quantidade ou por um período mais 
longo do que o pretendido 
Consumir uma grande 
quantidade de alimento sem 
sinais fisiológicos de fome 
Perda do controle Desejo persistente ou esforço mal 
sucedido no controle do uso da 
substância 
Sensação de falta de controle 
durante os epidósios de 
compulsão; não se consegue 




Diminuição de atividades sociais, 
ocupacionais ou recreativas devido ao 
uso da substância 
Comer sozinho pelo sentimento 
de vergonha pela quantidade 
consumida 
Angústia pessoal Persistência no consumo da 
substância apesar das consequências 
físicas e psicológicas  
Sentir-se enojado, deprimido e 
culpado após comer 
excessivamente 
* Tabela adaptada do artigo Smith e Robins, 2013.  
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1.4 Influência do Estresse no Comportamento Alimentar  
A resposta ao estresse em mamíferos é mediada via sistema nervoso simpático, 
concomitantemente à ativação do eixo HPA, além de envolver mudanças nos mecanismos 
imunológicos, endócrinos e neurais (MCEWEN, 2007; ULRICH-LAI e HERMAN, 2009).  
O eixo HPA é um dos mais importantes sistemas adaptativos do organismo, 
possibilitando que o mesmo responda à situações de estresse e desafios (MCEWEN e 
STELLAR, 1993; MCEWEN, 1998). Três hormônios, em particular, são usados como 
indicadores dos níveis de estresse: o fator de liberação de corticotropina (CRF), o hormônio 
adrenocorticotrófico (ACTH) e o cortisol (ou corticosterona, dependendo da espécie). Então, 
uma das estratégias do organismo em resposta ao estresse envolve o aumento nas 
concentrações dos hormônios associados ao eixo HPA. Por outro lado, em condições não 
estressantes, esses hormônios tem um importante papel na manutenção da homeostasia e 
do balanço energético do organismo (SAPOLSKY e cols., 2000; MENDONÇA-FURTADO, 
2006) 
Qualquer estímulo, físico ou fisiológico, que cause um aumento na atividade do eixo 
HPA é identificado como um estressor. Com base no período de exposição a um agente 
estressor e considerando a propensão de cada indivíduo, há um aumento mensurável na 
liberação de CRF por neurônios especializados no núcleo paraventricular do hipotálamo, 
que subsequentemente induz a liberação de ACTH pela hipófise anterior, culminando com a 
estimulação da glândula adrenal e liberação de glicocorticoides pela sua região cortical 
(SAPOLSKY e cols., 2000; ULRICH-LAI e HERMAN, 2009).  
Dentre os glicocorticoides, o cortisol é o principal indicador de estresse. Relacionado 
ao comportamento alimentar, o cortisol tem sido visto como um fator de motivação à 
ingestão de alimento na ausência de necessidades calóricas. Indivíduos que exibem uma 
resposta elevada ao cortisol, induzida por estresse agudo, consomem mais alimentos ricos 
em açúcar e gordura (EPEL e cols., 2001; RUTTERS e cols., 2009). TATARANNI e cols 
(1996) demonstraram ainda que doses terapêuticas de glicocorticoides induzem à 
obesidade, um efeito relacionado à habilidade dos mesmos agirem diretamente ou 
indiretamente na regulação central do apetite. 
A capacidade de regulação do eixo HPA se dá pelo mecanismo de retroalimentação 
negativa, possibilitando que o organismo responda de forma aguda à demanda energética, 
enquanto minimiza a longo prazo altas concentrações de corticosteroides que podem ter 
consequências deletérias ao organismo (SAPOLSKY e cols., 2000). Esta alça de feedback 
negativo é ativada após a elevação de glicocorticoides circulantes e impede mais 
estimulação do eixo HPA via ativação de receptores localizados no hipotálamo, hipocampo, 
córtex pré-frontal medial, e glândula hipófise (JONES e cols., 1977; MAHMOUD e cols., 
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1984; SAPOLSKY e cols., 1984; DIORIO e cols., 1993; RADLEY e cols., 2008). É importante 
mencionar que os receptores de glicocorticoides também podem ser encontrados fora do 
eixo HPA, como é o caso do hipocampo. Esse exerce forte influência na liberação de 
corticosteroides. Corroborando essa ideia, já foi demonstrado que ratos idosos exibem uma 
perda de receptores de glicocorticoides no hipocampo e assim exibem uma resposta 
incompleta ao estresse (SAPOLSKY e cols., 1986).   
 Contudo, após ajuste homeostático, as concentrações hormonais tendem a voltar ao 
seu nível normal, enquanto que comportamentos (estereotipados) persistem por mais tempo 
(SCHAPIRO e cols., 1993). Com isso, faz-se necessário a utilização tanto da resposta 
endócrina, quanto a comportamental, para uma análise mais completa da resposta ao 
estresse. Além disso, a atividade do eixo HPA é influenciada por uma ritmicidade circadiana, 
caracterizada por picos de concentração hormonal na corrente sanguínea no início da fase 
de atividade do animal e uma queda nos mesmos, durante a fase inativa/repouso 
(KALSBEEK e cols., 1996).  
A ativação aguda do eixo HPA, em resposta ao estresse, promove a sobrevivência 
do organismo via adaptações fisiológicas e comportamentais. No entanto, a exposição ao 
estresse crônico e a superestimulação do eixo HPA podem resultar em alterações 
fisiológicas com efeitos prejudiciais e distúrbios metabólicos, incluindo a obesidade (BLACK, 
2006; MCEWEN, 2007).  
Em consonância com o exposto, o eixo HPA tem sido associado ao controle do 
metabolismo e liberação de neurotransmissores em várias regiões cerebrais, facilitando o 
direcionamento adequado de recursos energéticos para promover a sobrevivência após o 
estresse (KYROU e TSIGOS, 2007; MCEWEN, 2007; DALLMAN, 2010; BOWERS e cols., 
2012). 
A regulação do apetite, a ingestão do alimento e a escolha da dieta estão 
intimamente relacionadas à percepção e resposta ao estresse (OLIVER e WARDLE, 1999; 
GIBSON, 2006; MORRISON, 2009; DALLMAN, 2010). A ligação entre estresse e 
comportamento alimentar é reforçada pela sobreposição de circuitos neurais e pelo 
envolvimento dos mesmos neuropeptídeos (BOWERS e cols., 2012; MANIAM e MORRIS, 
2012). Em humanos e animais, o estresse exerce um impacto significativo na ingestão de 
alimento, podendo promover perturbações metabólicas (OLIVER e WARDLE, 1999; 
GIBSON, 2006; BLOCK e cols., 2009; DALLMAN, 2010; MANIAM e MORRIS, 2012) e/ou 
desencadeamento de quadros de obesidade e transtornos alimentares (GLUCK e cols., 
2004). 
De fato, um aumento nos níveis de estresse tem sido associado a um aumento na 
motivação pelo consumo de alimentos altamente palatáveis e calóricos (OLIVER e cols., 
1999; EPEL e cols., 2001). Alguns indivíduos exibem um comportamento hiperfágico 
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induzido por estresse, enquanto outros apresentam hipofagia; no entanto, todos aumentam 
o consumo de alimentos altamente palatáveis e densamente calóricos (GIBSON, 2006; 
DALLMAN, 2010). Corroborando tal premissa, alguns estudos demonstraram que o estresse 
crônico aumenta o consumo de alimentos altamente palatáveis (DALLMAN e cols., 2003), 
como também precipita o desenvolvimento de um comportamento alimentar compulsivo 
(HAGAN e cols., 2003).  
Após a ingestão desse tipo de alimento, as respostas indicativas de estresse 
parecem ser reduzidas. Propõe-se que a ingestão de alimentos densamente energéticos 
diminui os efeitos negativos associados ao estresse crônico (“comfort eating”; DALLMAN e 
cols, 2003). Isso pode ser atribuído à capacidade do estresse gerar uma hiperatividade do 
sistema neural de recompensa. Estudos desta natureza são de suma importância para 
elucidar a ligação entre as vias de estresse e o desequilíbrio do comportamento alimentar, o 
que culmina com o desencadeamento de distúrbios alimentares. De fato, vários fatores têm 
sido propostos na patogênese das desordens alimentares (ZANDIAN e cols., 2007; KAYE, 
2008), como vulnerabilidade, exposição ao estresse e restrição calórica (CASPER e cols., 
2008).  
1.5 Modelos animais 
1.5.1 Procedimentos pré-clínicos para estudo da dependência  
Diferentes procedimentos envolvendo modelos animais vêm sendo desenvolvidos no 
âmbito dos distúrbios alimentares (CORWIN e BUDA-LEVIN, 2004; LE MERRER e 
STEPHENS, 2006; AVENA e cols., 2008; COCCURELLO e cols., 2009). Esse tipo de 
pesquisa permite que estudos experimentais sejam conduzidos, evitando uma gama de 
limitações éticas e metodológicas atreladas às pesquisas com humanos (MELLO e 
MENDELSON, 1997).  
O processo de dependência é bastante complexo, o que acaba impondo certos 
limites no estudo das suas diversas facetas. Diferentes testes são empregados para estudo 
de dependência em animais, no entanto não existe um único teste que contemple todos os 
aspectos observados no processo de dependência, seja por drogas de abuso ou por 
alimentos altamente palatáveis. Por isso, cada teste busca verificar ao menos um dos 
aspectos observados em humanos.   
Como estratégia para estudo de dependência/compulsão alimentar em animais, 
busca-se explorar estímulos precursores que geram distúrbios alimentares em humanos 
(por exemplo: dieta, exposição a alimentos altamente palatáveis, estresse) na tentativa de 
provocar respostas comportamentais e/ou fisiológicas similares (HAGAN e cols., 2002; 
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HAGAN e cols., 2003; CORWIN e BUDA-LEVIN, 2004; BOGGIANO e cols., 2005; 
CHANDLERLANEY e cols., 2007). 
Uma das características consideradas no âmbito da dependência é o uso compulsivo 
da droga de abuso mantido apesar das consequências aversivas (APA, 2000; DEROCHE-
GAMONET e cols., 2004). Postula-se que a inclusão de estímulos aversivos em modelos de 
dependência serve para balancear a busca pela droga, gerando um conflito interno no 
usuário (BARNEA-YGAEL e cols., 2012). Em humanos, por exemplo, episódios de procura 
pela droga envolve um confllito entre o desejo pelos efeitos positivos obtidos com a droga de 
abuso e as consequências aversivas do seu uso. Quando as consequências aversivas 
superam os efeitos desejáveis da droga, as tentativas de abstinência tendem a ocorrer 
(EPSTEIN e cols., 2006; PELLOUX e cols., 2007). Após exposição à pistas contextuais 
associadas à droga e sob abstinência, o desejo intenso de consumi-la pode levar o indivíduo 
à recaída (VOLKOW e cols., 2006; VOLKOW e cols., 2010).  
Sabe-se que o comportamento apetitivo para recompensas naturais também é 
rapidamente suprimido por um estímulo ambiental aversivo (BOUTON e BOLLES, 1980; 
KILLCROSS e ROBBINS, 1997; KEARNS e cols., 2002). Já foi demonstrado que, em 
condições normais, estímulos aversivos podem inibir a busca descontrolada por alimentos 
altamente palatáveis (VANDERSCHUREN e EVERITT, 2004). No entanto, quando essa 
busca ou ingestão persiste, mesmo diante de uma consequência aversiva, caracteriza-se 
então um quadro de comportamento compulsivo (DEROCHE-GAMONET e cols., 2004; 
VANDERSCHUREN e EVERITT, 2004; LATAGLIATA e cols., 2010). 
Partindo dessa premissa, os modelos de conflito são válidos para verificar a exibição 
de comportamentos que envolvem drives motivacionais opostos. Tais modelos tem sido 
extensivamente usados como modelo de ansiedade em animais e para caracterização de 
agentes ansiolíticos (MILLAN, 2003; MILLAN e BROCCO, 2003). Embora haja inúmeras 
versões do paradigma de conflito (GELLER e SEIFTER, 1960; VOGEL e cols., 1971; 
COOPER e cols., 2007), a ideia básica é criar uma situação conflitante entre o 
comportamento apetitivo associado à recompensa e a presença do estímulo ou 
consequência aversiva associada à punição, em que o indivíduo escolhe entre se aproximar 
da recompensa e/ou se afastar do estímulo.  
O equilíbrio entre os comportamentos de “aproximação” ou a “esquiva/afastamento” 
é importante para sobreviver com os desafios do ambiente. A esquiva serve como estratégia 
para se proteger de ameaças tais como predador, dor ou qualquer estímulo aversivo que 
ameace a integridade do indivíduo. Já o comportamento de aproximação ajuda na obtenção 
de recompensas tais como alimentos, recursos e suporte social (para detalhes ver MILLAN, 
2003; McNAUGHTON e CORR, 2004; WILLIAMS e GORDON, 2007). Um desequilíbrio 
nesses comportamentos resulta em tomadas de decisão pouco ideais e, em casos 
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extremos, na expressão de psicopatologias (DEPUE e IACONO, 1989; UROSEVIC e cols., 
2008; AUPPERLE e PAULUS, 2010). O valor reforçador da recompensa e o potencial de 
ameaça do estímulo podem influenciar na tomada de decisão (CABANAC, 1985; HADDON 
e KILLCROSS, 2006), fazendo com que o animal, em algumas situações, exiba 
comportamentos biologicamente perigosos (SUDAKOV e cols., 2013). É importante destacar 
ainda que o estímulo aversivo pode não gerar as mesmas respostas em diferentes 
indivíduos (DEROCHE-GAMONET e cols., 2004).  
A maioria dos estudos envolvendo situações de conflito optam pela utilização de 
estímulos aversivos condicionados (ex. choque elétrico leve – GELLER e SEIFTER, 1960; 
VOGEL e cols., 1971; DEROCHE-GAMONET e cols., 2004; COOPER e cols., 2007; 
PELLOUX e cols., 2007). Porém, esse tipo de estímulo requer um tempo para o treinamento 
dos sujeitos e a necessidade de privação de água ou alimento e/ou uso do choque. Além 
disso, testes controle são necessários para avaliar o efeito da influência de diversas 
variáveis motivacionais (fome, sede, nocicepção) nos processos de aprendizagem e 
memória, ao invés do efeito do tratamento experimental per se.  
Por outro lado, a utilização de estímulos não-condicionados possui um maior grau de 
validade ecológica e são menos suceptíveis ao efeito de diferentes variáveis (RODGERS, 
2010). Sob esse ponto de vista, a utilização de estímulos naturalmente aversivos (por 
exemplo, modelo de predador) nos testes de conflito pode ser uma opção viável para 
favorecer a exibição de um amplo repertório comportamental diante de um cenário mais 
naturalístico.  
BARROS e cols (2000) desenvolveram um novo modelo etológico para estudo do 
medo e da ansiedade em primatas não-humanos denominado de Teste de Confronto com 
Predador (Marmoset Predator Confrontation Test – MPCT). Esse emprega como estratégia 
a exposição a predadores taxidermizados (ex. Felis tigrina/ gato-do-mato) para induzir 
respostas de medo e ansiedade em calitriquídeos (BARROS e cols., 2000; BARROS e cols., 
2001; BARROS e cols., 2004; DACIER e cols., 2006; BARROS e cols., 2008; CAGNI e cols., 
2011). Em roedores, modelos etológicos que envolvem interação presa-predador também 
tem sido amplamente utilizado em estudos de ansiedade (GRIEBEL e cols., 1996; 
BLANCHARD e cols., 1998, 2003; GUIMARÃES-COSTA e cols, 2007). Nesse contexto, a 
indução de um conflito envolvendo um estímulo com potencial reforçador (alimento 
altamente palatável) versus um estímulo aversivo (modelo de predador taxidermizado) pode 
ser uma ferramenta útil para estudos de dependência/compulsão alimentar.  
Outras alternativas também podem ser empregadas no estudo dos distúrbios 
alimentares utilizando modelos animais. É preciso considerar, em outra vertente, que 
humanos e animais exibem preferências individuais a certos locais, não apenas devido às 
características sensórias do local, mas também a eventos que estão associados a esses 
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mesmos ambientes. Esses eventos associados podem alterar a resposta comportamental 
como resultado de um processo de aprendizado e memória (HUSTON e cols., 2013). Sob 
esse ponto de vista, vale destacar o uso do teste de preferência-condicionada-por-lugar 
(conditioned-place-preference – CPP), que é amplamente empregado para o estudo da 
dependência.  
O teste de CPP tem se tornado uma alternativa para avaliar o efeito reforçador de 
uma variedade de drogas (e alimentos) com potencial de causar dependência (FIGLEWICZ 
e cols., 2004; WANG e cols., 2004; TZSCHENTKE, 2007; CHABRAWI e BARROS, 2011; 
MORALES e cols., 2012) e em estudos com diferentes espécies (CUNNINGHAM e cols., 
2006; TZSCHENTKE, 2007; KAUN e cols., 2011). É baseado no processo de 
condicionamento pavloviano clássico, em que estímulos originalmente neutros adquirem 
propriedades motivacionais após serem apresentados repetidamente com estímulos 
incondicionados, tais como drogas de abuso (SANCHIS-SEGURA e SPANAGEL, 2006) e 
alimentos altamente palatáveis (LATAGLIATA e cols., 2010). Consequentemente, o estímulo 
neutro (agora já condicionado) adquire um “valor reforçador” que leva o indivíduo a buscá-lo 
ou preferi-lo (BARDO e BEVINS, 2000), estabelecendo uma relação entre o potencial 
reforçador do estímulo e as pistas do ambiente (HUSTON e cols., 2013). Várias 
características do estímulo, tais como cor, textura, forma ou cheiro podem ser usadas para 
obtenção de um condicionamento contextual (BARDO e BEVINS, 2000).  
Uma grande vantagem do teste de CPP é a possibilidade de avaliar tanto o efeito 
reforçador do estímulo, seja esse natural ou farmacológico (TZSCHENTKE, 2007), assim 
como os efeitos aversivos de um tratamento (LAMMEL e cols., 2012; LEMOS e cols., 2012). 
Além disso, diversos outros fatores favorecem o uso do CPP como ferramenta experimental, 
tais como: simplicidade, baixo custo, necessidade de poucas sessões de pareamento, 
dispensa de procedimentos cirúrgicos prévios, realização da sessão teste na ausência do 
efeito do estímulo incondicionado (droga/alimento), possibilidade de medir diferentes 
aspectos comportamentais do animal, tais como locomoção e vigilância (BARDO e BEVINS, 
2000) e sua aplicabilidade em diversos modelos animais (POMERANTZ e cols., 1992; 
HUGHES e cols., 1995; BARDO e BEVINS, 2000; MUELLER e STEWART, 2000). Portanto, 
o uso do teste de CPP e do teste de conflito consiste em ferramentas alternativas e viáveis 
em estudos da dependência (alimentar).  
Alguns estudos discutem ainda sobre diferenças cruciais observadas nos distúrbios 
alimentares em humanos e em animais. Em alguns casos em humanos têm-se sentimentos 
subjetivos de angústia e perda de controle (ENGEL e cols, 2007; STEIN e cols., 2007), os 
quais são difíceis de serem demonstrados claramente em animais (CORWIN e BUDALEVIN, 
2004). Dessa forma, a natureza subjetiva do estado emocional em humanos parece ser de 
fato um fator limitante para simulação de um distúrbio alimentar em modelos animais. 
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Porém, nesse contexto, o estresse é uma importante ferramenta (MATHES e cols., 2009). 
Em humanos, o estresse aumenta o potencial de reforço dos alimentos que são comumente 
consumidos e está associado ao início de episódios compulsivos (GREENO e WING, 1994; 
STICE, 2001; GOLDFIELD e cols., 2007). Portanto, modelos animais que investiguem 
alterações da ingestão alimentar induzida por estresse podem fornecer valiosas informações 
sobre a base biológica da compulsão/dependência alimentar (MATHES e cols., 2009).   
1.5.2 Procedimentos para avaliação experimental do estresse  
Vários modelos animais de estresse vêm sendo empregados na tentativa de induzir 
alterações no eixo HPA, dentre os quais temos: a privação de alimento, exposição ao frio, 
choque nas patas, pinçada na cauda, contenção física, exposição a um membro dominante 
da mesma espécie e o isolamento social (para revisão, MCEWEN e STELLAR, 1993).  
O teste de ISI tem sido considerado como uma fonte potencial de estresse, medo e 
ansiedade em animais (SMITH e cols., 1998) e tem sido usado em estudos de estresse 
crônico e nos que visam compreender a gênese da depressão e distúrbios emocionais 
(HEIDBREDER e cols., 2000; MIURA e cols., 2002; BRENES SÁENZ e cols., 2006; 
GÜNTHER e cols., 2008).  
No teste de ISI, os animais são privados de manter contato visual, tátil, auditivo e/ou 
olfatório com o seu parceiro/grupo. Sabe-se assim que o isolamento social de longo prazo 
ou a separação dos membros do grupo pode causar disfunção homeostática e prejudicar a 
saúde do indivíduo (SMITH e cols, 2011), desencadeando respostas comportamentais e 
fisiológicas ao estresse. Em alguns protocolos experimentais, os animais são removidos do 
seu grupo social para um novo ambiente, demonstrando que só a mudança no ambiente 
social pode ser uma fonte estresse (SCHAPIRO e cols., 1998; BLANCHARD e cols., 2001; 
OLSSON e WESTLUND, 2007). 
Alterações no repertório comportamental são observadas em animais mantidos 
isolados. Ratos, por exemplo, exibem hiperatividade locomotora (SAHAKIAN e cols., 1977; 
GENTSCH e cols, 1982; HEIDBREDER e cols., 2000; ELLIOT e GRUNBERG, 2005). Nesta 
perspectiva, a locomoção pode ser vista como um padrão indicativo de estresse. 
Em primatas não-humanos, SMITH e cols (1998) demonstraram que o ISI gera um 
aumento imediato na emissão de vocalizações de afiliação e na locomoção, assim como na 
liberação de hormônios glicocorticoides. Outros estudos demonstram que primatas 
removidos do seu grupo social exibem hiperatividade do eixo HPA por um período de sete 
dias (GUST e cols., 1993) ou um aumento imediato de glicocorticoides (GENARO e cols., 
2004; ARCE e cols., 2010).  
Mudanças no padrão alimentar também têm sido observadas em resposta ao 
isolamento social. De fato, em macacos rhesus, o isolamento social e alterações de 
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hierarquia induziram mudanças nas concentrações de cortisol que se correlacionaram à 
escolha de dietas mais calóricas (ARCE e cols., 2010). Da mesma forma, uma exposição 
contínua a um estressor psicossocial em fêmeas subordinadas de rhesus resultou em uma 
ingestão excessiva de alimentos ricos em açúcar e gordura (MICHOPOULOS e cols., 2012).  
Ademais, DALLMAN (2010) observou que alimentos altamente palatáveis reduziram a 
cascata de resposta ao estresse, diminuindo a concentração de cortisol circulante. 
1.6 Primatas não-humanos como modelos animais no estudo da dependência 
A maioria dos estudos pré-clínicos utiliza roedores como modelo animal para 
investigar o processo de dependência, seja por drogas ou alimentos (PUHL e cols., 2011; 
CORWIN e BABBS, 2012). Sem dúvida, experimentos com roedores são de suma 
importância e tem dado inúmeras contribuições para o entendimento atual dos mecanismos 
neurais que subsidiam o processo de dependência. Porém, estudos com primatas não-
humanos têm sido empregado com maior frequência em abordagens neurofarmacológicas e 
comportamentais (VALENTINUZZI e cols., 2008; ARCE e cols., 2010; CHABRAWI e 
BARROS, 2011; MELAMED e cols., 2013). 
 O uso de primatas não-humanos favorece a generalização dos resultados para 
humanos, já que os aspectos filogenéticos, a organização morfofuncional e os aspectos 
comportamentais e neuroquímicos são mais próximos do que qualquer outro modelo animal 
(HACIA e cols., 1998; PIGGOTT e cols., 1999; WEERTS e cols., 2007). A homologia 
genética entre primatas não-humanos e humanos é em torno de 95%, dependendo da 
espécie estudada (HACIA e cols., 1998). Além disso, o cérebro de primatas não-humanos 
apresentam todas as subdivisões do córtex pré-frontal vistas no cérebro humano 
(CARMICHAEL e PREUSS, 1994; PREUSS 1995).  
Primatas, em geral, apresentam uma grande diversidade de sistemas sociais 
(ISBELL e YOUNG, 2002) e com isso são mais vulneráveis ao estresse psicossocial, 
exibindo também respostas similares a humanos (NORCROSS e NEWMAN, 1999; PRYCE 
e cols., 2005; FERRAZ e cols., 2011). É importante ressaltar ainda que, estudos em 
cativeiro apresentam vantagens comparados aos estudos de campo, por permitir o controle 
de variáveis específicas e evitar, dentro de certos limites, modificações ambientais como o 
que ocorre em condições naturais.  
Por outro lado, utilizar primatas como sujeitos experimentais requer uma série de 
cuidados, de forma a assegurar resultados confiáveis e reprodutíveis em pesquisas 
biomédicas. A fim de evitar anormalidades comportamentais e/ou fisiológicas, faz-se 
necessário observar as necessidades específicas das espécies em termos de dieta, tipo de 
alojamento, espaço físico e oportunidades para reprodução e interações sociais. Outros 
aspectos também precisam ser considerados, como o estresse provocado por 
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procedimentos de manejo, a higiene, a consanguinidade, exames periódicos do estado de 
saúde, dentre outros (ANDRADE e cols., 2002).  
 A utilização de primatas do Novo Mundo, que exibem pequeno a médio porte, é uma 
vantagem que se reflete no seu baixo custo de manutenção em cativeiro e no bom índice de 
reprodução, requerendo pequenos espaços de manutenção e um custo inferior se 
comparado a outras espécies de primatas (CASTRO, 2007).  
1.6.1 A espécie Callithrix penicillata 
Os indivíduos da espécie Callithrix penicillata (Hershkovitz, 1977; Ordem: Primates; 
Família: Callitrichidae; Gênero: Callithrix – mico-estrela; Figura 3) têm sido estabelecidos 
como sujeito experimental em investigações biomédicas, comportamentais e 
neuropsicofarmacológicas (BARROS e TOMAZ, 2002). São primatas pequenos, que 
apresentam tufos pré-auriculares longos e negros, em forma de pincel. A coloração da 
pelagem é um misto de cinza, vermelho e amarelo, e exibem uma característica mancha 
branca na testa em formato de estrela, derivando então o seu nome popular (De VIVO, 
1991; AURICCHIO, 1995). São animais diurnos e predominam nos biomas do Cerrado e da 
Caatinga (RYLANDS, 2000).  
Com relação aos seus hábitos alimentares, são animais onívoros, exibindo uma 
estratégia generalista na obtenção de recursos (RYLANDS e FARIAS, 1993). Se alimentam 
de uma grande variedade de matéria vegetal (exsudatos/goma; sementes, flores, frutos, 
néctar) e animal (artrópodes, moluscos, filhotes de aves e mamíferos, anfíbios e pequenos 
répteis) (FERRARI e LOPES FERRARI, 1989; VILELA e FARIA, 2002).  O forrageamento 
por frutos ocorre mais na estação chuvosa e a goma constitui a maior parte da alimentação 
vegetal na estação seca, de acordo com a disponibilidade dos recursos no ambiente 
(COIMBRA-FILHO, 1992).  
Morfologicamente, apresentam dentes incisivos especializados na perfuração da 
casca de árvores gumíferas, estimulando a saída de exsudatos que lhes servem como fonte 
de carboidrato, cálcio e proteína (FERRARI e LOPES FERRARI, 1989). No entanto, devido 
ao gasto energético ser alto para extração de goma, há uma preferência por frutos quando 
esses estão disponíveis (RYLANDS e FARIAS, 1993). A dieta de micos é enriquecida com 
grande quantidade de insetos também. Segundo TEOBORGH (1983), animais de pequeno 
porte são mais ágeis e possuem maior capacidade para capturar presas que ficam expostas 
na superfície das folhas.  
Dentro da hierarquia do gênero Callithrix, fêmeas exibem uma preferência por 
acesso a itens alimentares escassos e preferidos (TARDIF e RICHER, 1981; BOX, 1997). Já 
foi descrito em cativeiro que, fêmeas de Callithrix jacchus consomem uma maior quantidade 
de alimento e realizam a defesa do recurso contra machos adultos (MICHELS, 1998).  
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Os calitriquídeos exibem diferentes sistemas sociais entre monogamia, poliginia e 
poliandria (ABBOTT e cols., 1993). Vivem em grupos familiares estendidos de 3 a 15 
indivíduos, incluindo um casal reprodutor com descendentes e/ou familiares de diferentes 
faixas etárias (STEVENSON e RYLANDS, 1988). Dentre os comportamentos mais 
expressivos nos calitriquídeos, destaca-se o afiliativo, caracterizado pela proximidade, 
marcação ou catação do parceiro; sendo considerado de grande significância devido ao 
forte vínculo entre os parceiros (EVANS, 1983).  
Alguns estudos têm demonstrado similaridades entre humanos e indivíduos do 
gênero Callithrix em respostas comportamentais ao estresse, tais como separação mãe-
infante (PRYCE e cols, 2004; 2005); separação do par heterossexual (JOHNSON e cols., 
1996; LEÃO, 2001; NORCROSS e NEWMAN, 1999); mudanças ambientais (ROCHA, 
2010); mudanças na alimentação e de parceiros de viveiro (FERRAZ e cols., 2011). Além 
disso, exibem similaridades anatômicas e funcionais de regiões do sistema nervoso 
envolvidas na resposta ao estresse e a patologias relacionadas (HONESS e MARIN 2006). 
Sob essa perspectiva, SOUSA e cols (2002) demonstraram que indivíduos do gênero 
Callithrix submetidos a um estressor físico, podem exibir respostas autonômicas e 
endócrinas ao estresse e modificar seus perfis comportamentais. Desse modo, os 
calitriquídeos constituem um bom modelo em estudos de estresse psicossocial e ambiental 
(NORCROSS e NEWMAN, 1999, SOUSA e cols., 2002; MANSFIELD, 2003; GALVÃO-
COELHO e cols., 2008).  
É preciso considerar ainda que calitriquídeos apresentam um tamanho corporal 
pequeno e com isso tornam-se susceptíveis a uma ampla gama de potenciais predadores, 
incluindo aves de rapina, serpentes e felídeos (EMMONS, 1987; HEYMANN, 1987, 1990). O 
elevado risco de predação tem exercido uma pressão seletiva sobre o seu repertório 
comportamental (CAINE, 1993; HART, 2007) e contribuído para a expressão de estratégias 
anti-predatórias na espécie, tais como: seleção de locais para dormir, dormir em grupos e 
formação de grupos mistos de diferentes espécies, presença de sentinelas, vocalizações 
específicas para predador e altas taxas de vigilância (FERRARI e LOPES FERRARI, 1990; 
PERES, 1993; HEYMANN, 1995; SAVAGE e cols., 1996; HARDIE e BUCHANAN-SMITH, 
1997). Portanto, este primata constitui também um modelo experimental para estudos de 
respostas relacionadas à defesa induzida por predador, visto que sofrem altas taxas de 
predação entre os primatas (CHENEY e WRANGHAM,1987).  
Ainda nesse contexto, vários estudos demonstraram com sucesso a utilização da 
espécie Callithrix penicillata na investigação de respostas fisiológicas e comportamentais à 
drogas de abuso e a diferentes fármacos (BARROS e cols., 2003; MELLO e cols., 2005; DE 
SOUZA SILVA e cols., 2006; BARROS e cols., 2007; LIMA e cols., 2008; SILVA e cols., 
2008; MELAMED e cols., 2013).  
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Com base no conjunto de fatores descritos acima, e considerando que o estresse 
crônico aumenta o consumo de alimentos palatáveis (DALLMAN e cols., 2003) e antecipa a 
compulsão alimentar (HAGAN e cols., 2003), primatas não-humanos, especificamente da 
espécie Callithrix penicillata, podem constituir um bom modelo para o estudo da 
dependência e de distúrbios alimentares.  
 
 
Figura 3. Indivíduo da espécie Callithrix penicillata (mico-estrela) mantido em cativeiro no Centro de 
Primatologia da Universidade de Brasília (Foto: Aline Borges). 
2.0 RELEVÂNCIA E ORIGINALIDADE 
O aumento da prevalência de distúrbios alimentares constitui um problema grave na 
nossa sociedade. A ausência de hábitos alimentares saudáveis, associada à facilidade de 
acesso, diminuição do custo e aumento do consumo de alimentos ricos em açúcar e gordura 
contribui para o aumento na prevalência das desordens alimentares (VOLKOW e WISE, 
2005). Ademais, a elevada sensibilidade ao estresse cotidiano tem sido associada com o 
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aumento na busca e ingestão excessiva de alimentos altamente palatáveis, o que torna o 
indivíduo vulnerável ao aparecimento de distúrbios metabólicos.  
Diante das limitações de estudos com humanos, contribuições significativas para 
estabelecer a relação entre os efeitos neuroquímicos, comportamentais e neuroendócrinos 
resultantes do consumo excessivo de alimentos altamente palatáveis poderão ser obtidas 
via modelos animais e, em particular, com primatas não-humanos. A importância de sua 
utilização recai na possibilidade de uma melhor generalização para os humanos dos 
resultados obtidos com primatas, do que com base em outras espécies (KING e cols., 1988; 
WEERTS e cols., 2007). Além disso, o desenho experimental proposto neste trabalho não 
só reproduziu com mais fidedignidade aspectos importantes da dependência/compulsão 
alimentar visto em humanos, como também nunca foram avaliados em uma espécie de 
primata não-humano.  
3.0 HIPÓTESES 
Com base no referencial teórico descrito acima, o presente estudo se baseou nas 
seguintes hipóteses:  
a) o isolamento social é um fator gerador de estresse em primatas não-humanos da 
espécie Callithrix penicillata (micos-estrela); 
 
b) alimentos altamente palatáveis são capazes de induzir um comportamento de 
CPP em micos-estrela;  
c) a apresentação de um estímulo etologicamente aversivo inibe a busca e ingestão 
de alimentos altamente palatáveis por parte dos micos;  
d) animais sob condição de estresse (psicossocial) mantêm um comportamento de 





4.1 Objetivo geral  
O presente estudo teve como objetivo avaliar o comportamento de busca e ingestão 
de alimentos altamente palatáveis em indivíduos adultos de uma espécie de primata não-
humanos (micos-estrela; Callithrix penicillata), analisando o efeito de um estresse 
psicossocial e da presença de um estimulo etologicamente aversivo. 
4.2 Objetivos específicos 
a) Analisar as respostas comportamentais e as concentrações de cortisol sérico em 
micos-estrela adultos submetidos a um período de sete dias consecutivos de isolamento 
social involuntário (estresse psicossocial) – teste de ISI;  
b) Avaliar se alimentos altamente palatáveis tem o potencial de induzir um quadro 
indicativo de dependência nos micos-estrela, similar ao que ocorre para drogas de abuso, 
via o estabelecimento de um comportamento de preferência-por-lugar condicionado à 
presença de chocolate – teste de CPP; 
c) Verificar o efeito da presença de um estimulo naturalmente aversivo (modelo de 
predador) no perfil de busca e consumo de um alimento altamente palatável (chocolate) nos 
micos-estrela – teste de conflito; 
d) Determinar se a exposição prévia a um estresse psicossocial (isolamento social 
involuntário) altera a resposta comportamental dos micos-estrela no teste de conflito; 
e) Estabelecer pela primeira vez em uma espécie de primata não-humano o uso do 
teste de conflito como ferramenta no estudo dos mecanismos neuropsicobiológicos da 
compulsão (e dependência) por alimentos, assim como o uso do mico-estrela como modelo 
experimental nesse tipo de procedimento.  
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5.0 MATERIAL E MÉTODOS 
5.1 Aspectos éticos 
O presente estudo foi submetido e aprovado pela Comissão de Ética no Uso Animal 
(CEUA) do Instituto de Ciências Biológicas da Universidade de Brasília (Anexo I). Todos os 
preceitos éticos estipulados pelo CONCEA (Conselho Nacional de Controle de 
Experimentação Animal) foram observados. O  uso dos animais experimentais está de 
acordo com a lei  Auroca (nº11.794), que regulamenta a experimentação animal no Brasil. O 
estudo foi realizado com animais mantidos em cativeiro no plantel permanente do Centro de 
Primatologia/UnB, que é credenciado pelo Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e dos 
Recursos Naturais Renováveis (IBAMA) como criadouro de primatas para fins científicos 
(Registro IBAMA, 1/53/1999/000006-2). 
5.2 Sujeitos e condições gerais de alojamento 
Em todas as etapas experimentais deste estudo foram utilizados animais adultos 
(>18 meses), de ambos os sexos, da espécie Callithrix penicillata (mico-estrela). Os animais 
foram mantidos no CP/UnB em viveiros padrão (1 m de comprimento x 2 m de largura x 2 m 
de altura) e sob condições naturais de temperatura, umidade e luminosidade. As condições 
de alojamento estavam de acordo com as normas e regulamentos do IBAMA. A alimentação 
padrão foi fornecida uma vez ao dia, às 07:00 h da manhã, e as sobras retiradas às 17:30 h. 
A dieta consistiu em frutas, legumes, sementes e proteína (peito de frango cozido, ovos 
cozidos e/ou larvas de tenebre). Água e ração para primatas estavam disponíveis ad libitum, 
exceto quando mencionado. Vale ressaltar que todos os indivíduos utilizados nesse estudo 
se encontravam em boas condições de saúde, com peso mínimo para inclusão de 250g, 
conforme avaliação e acompanhamento mensal do médico veterinário do CP/UnB. Todos os 
animais foram pesados ao longo de cada estudo. 
5.3 Procedimento experimental 
O trabalho foi dividido em três estudos, conforme segue abaixo. A metodologia, os 
resultados e a discussão desses dados serão apresentados individualmente e em sequência 
para cada estudo.  
a) Estudo 1: Teste de Isolamento Social Involuntário; 
b) Estudo 2: Teste de Preferência-por-Lugar Condicionada à Presença de Chocolate;  
c) Estudo 3: Teste de Conflito Chocolate vs Predador. 
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6.0 ESTUDO 1: TESTE DE ISOLAMENTO SOCIAL INVOLUNTÁRIO (ISI) 
Esse primeiro estudo teve como objetivo verificar se um isolamento social 
(involuntário), por um período de sete dias consecutivos, gera mudanças comportamentais e 
hormonais indicativas de estresse nos micos-estrela.  
6.1 Sujeitos experimentais 
Foram utilizados 14 animais adultos, machos e fêmeas. Os sujeitos não foram 
privados de água e alimento em nenhuma etapa desse estudo e tiveram acesso livre a sua 
dieta regular, conforme descrita anteriormente. Os animais foram divididos em dois grupos, 
baseados no peso e na idade: Grupo Social (SOC: n=6; 3 machos e 3 fêmeas); Grupo 
Isolado (ISO: n=8; 4 machos e 4 fêmeas). O grupo SOC foi composto por dois pares 
heterosexuais (macho-fêmea) e um par homosexual (macho-macho), enquanto o grupo ISO  
foi formado por três casais macho-fêmea e um par fêmea-fêmea.   
6.2 Procedimento experimental 
O procedimento foi dividido em três fases, conforme esquema (Figura 4). Todas as 
etapas experimentais foram realizadas entre 13:30 e 17:00 h. Em cada dia de observação, 




Figura 4. Representação esquemática do procedimento experimental adotado no Estudo 1.  
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6.2.1 Linha de Base 
A primeira fase teve por objetivo observar o repertório comportamental dos 
indivíduos em seu viveiro de moradia e habituá-los à presença do experimentador. Consistiu 
em três sessões de observação comportamental, de 30 min cada, para cada sujeito, 
utilizando o método de animal focal com registro contínuo (ALTMANN, 1974). Nessas 
sessões não houve nenhuma manipulação experimental, sendo todos os grupos observados 
nos seus próprios viveiros de moradia e em sua condição social normal/padrão (aos pares) 
(Fase 1). 
6.2.2 Teste de Isolamento Social Involuntário  
A segunda e a terceira fase tiveram por objetivo avaliar as respostas 
comportamentais e hormonais dos micos-estrela submetidos a um ISI. Os animais do grupo 
ISO foram subdividos em: Isolamento Ambiente Novo (IAN; n=4) – que foram removidos do 
seu viveiro de moradia e alocados em um novo viveiro padrão (ambiente novo); e 
Isolamento Ambiente Familiar (IAF; n=4) – com a saída do parceiro, os animais desse grupo 
foram mantidos isolados no seu próprio viveiro de moradia (ambiente familiar).  
O ISI foi realizado por um período de sete dias consecutivos e durante essa fase os 
animais do grupo IAN e IAF não tiveram contato visual e tátil com o seu parceiro, contudo o 
contato auditivo e olfatório foi possível (Fase 2). Após esse período de isolamento, os 
animais do grupo IAN foram recolocados no ambiente familiar, junto com o seu respectivo 
parceiro social (do grupo IAF) e iniciou-se um intervalo de sete dias pós-ISI (Fase 3). Todos 
os animais do grupo SOC permaneceram no seu próprio viveiro e com o seu parceiro social 
pelos mesmos períodos durante todas as fases experimentais (Fase 2 e 3). 
Foram realizadas quatro sessões de observação comportamental, de 30 min cada, 
para ambos os grupos: (1) uma no primeiro dia da Fase 2 (ISI-1), realizada imediatamente 
após o início do isolamento para os animais do grupo ISO; (2) uma no último dia da Fase 2 
(dia 7, ISI-7); (3) uma no primeiro dia da Fase 3 (pós-ISI1), realizada imediatamente após o 
retorno ao ambiente familiar/social para os animais do grupo ISO; e (4) uma no último dia da 
Fase 3 (pós-ISI7, sete dias após à reunião). Os micos do grupo SOC permaneceram em 
seus próprios viveiros de moradia durante todo o estudo, mas foram observados nos 
mesmos dias que o grupo ISO.  
6.3 Análise do Comportamento 
Com o auxílio do programa de análises comportamentais Etholog® (OTTONI, 2000), 
dois observadores previamente treinados (com confiabilidade inter-observador de 95%) 
registraram os seguintes parâmetros comportamentais em cada sessão de 30 min: 1) 
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atividade locomotora: tempo em movimento dentro do viveiro; 2) long call: vocalização de 
contato social; 3) vigilância: duração da varredura continua ou outros movimentos visíveis da 
cabeça, enquanto o animal permaneceu parado; 4) comportamentos afiliativos: frequência 
de proximidade ao parceiro (estar em uma distância < 5 cm do parceiro), catação do 
parceiro (movimentos repetitivos precisos e lentos da mão ou da boca na pele do parceiro) 
e/ou marcação do parceiro (esfregar a região anogenital no parceiro). Os comportamentos 
mensurados foram baseados em etogramas de calitriquídeos (STEVENSON e RYLANDS, 
1988) e estudos similares realizados anteriormente (BARROS e TOMAZ, 2002).  
Para cada parâmetro analisado, os resultados foram expressos como a média dos 
valores obtidos e o erro padrão da média (+epm). Para fins de comparação, foi calculada a 
média aritmética das três sessões realizadas na linha de base, gerando um único valor – a 
sessão ISI-0 (controle).  
6.4 Coleta de Sangue e Análise Hormonal 
Foram coletadas quatro amostras de 1,0 mL, ao longo do estudo: (1) antes dos 
procedimentos experimentais (LB, linha de base); (2) 30 min após o início do período de ISI 
(ISI-1); (3) no dia 7 do período de isolamento (ISI-7); e (4) 7 dias após o reencontro com o 
parceiro social (pós-ISI7). O período de realização das coletas foi entre 13:30 e 17:00 h, 
sempre no mesmo horário para evitar o efeito da variação circadiana de cortisol (COE e 
LEVINE, 1995).  
Para cada coleta de sangue, o sujeito foi capturado imediatamente após os 30 min 
da observação comportamental e levado para uma sala de procedimento localizada 
adjacente ao pavilhão de moradia dos calitriquídeos. O sujeito foi capturado diretamente no 
viveiro em que estava, com auxílio de um puçá e luvas de couro, e levado à sala de 
procedimento. O animal foi então anestesiado com isofluorano (Fluorane®) por via inalatória, 
com auxílio de um vaporizador universal. Uma vez que os movimentos voluntários cessaram 
e a respiração visivelmente estabilizou, 1,0 mL de sangue foi obtido por punção da veia 
femoral, por um médico veterinário do CP/UnB. Após o efeito da anestesia (1-2 min), o 
indivíduo foi levado de volta ao viveiro em que estava alojado e monitorado pelos próximos 
15-30 min.  
A amostra de sangue foi imediatamente colocada em um tubo de 4 mL com ativador 
de coagulação e mantida resfriada até seu processamento inicial. As mesmas foram então 
centrifugadas a 3.000 rpm, por 5 min, à temperatura ambiente e o sobrenadante (soro) 
coletado e congelado à -20oC até sua análise. O soro foi analisado posteriormente para a 
determinação da concentração sérica de cortisol (diluído a um fator de 1:50 – LIMA e cols, 
2008; kits diluentes L2M1Z - Diagnostic Products Corp., Los Angeles, CA, USA) com uso de 
kits comerciais (L2KCO6; Diagnostic Products Corp., Los Angeles, CA, USA) para ensaio 
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imunoenzimático por quimioluminescência (chemiluminescence enzyme-immunoassay) do 
sistema automatizado IMMULITE 2000®. A sensibilidade do ensaio de cortisol foi de 0,20 
ng/dL, e o coeficiente de variação intra- e inter-ensaio foram de 9,4% e 7,4%, 
respectivamente. Toda a dosagem de cortisol foi realizada em parceria com o Laboratório 
Sabin® (Distrito Federal).  
A concentração sérica de cortisol foi calculada como um percentual observado na 
linha de base (LB), considerada como 100%. A duração total de cada coleta (i.e., tempo 
gasto desde a entrada no viveiro para captura do indivíduo até o fim da venipuntura) foi 
registrada para verificar alguma possível influência do procedimento no conteúdo hormonal. 
Em média, o tempo requerido para obtenção das amostras (3,3 ± 0,2 min) estava dentro da 
faixa previamente descrita na literatura, por não influenciar significativamente as 
concentrações de cortisol em micos (SALTZMAN e cols., 1994). É importante ressaltar 
também que o anestésico isofluorano pode alterar as concentrações de cortisol em animais 
e humanos, no entanto este efeito só é significativo durante um procedimento de exposição 
a longo prazo (>30 min) (NISHIYAMA e cols., 2005; ZARDOOZ e cols., 2010).  
6.5. Análise estatística  
Como não houve diferença estatística entre os grupos IAN e IAF, para todos os 
parâmetros analisados (dados não apresentados), foi considerado para fins de análise um 
único grupo - grupo isolado (ISO: IAN + IAF). Os dados referentes a machos e fêmeas 
também foram analisados juntos, uma vez que não houve diferença significativa entre os 
gêneros (dados não apresentados). Foram analisadas então possíveis diferenças entre os 
grupos experimentais (social e isolado) e entre as sessões dentro de um mesmo grupo (LB; 
ISI-1; ISI-7; pós-ISI1; pós-ISI7).  
 A concentração de cortisol sérico e os dados comportamentais (locomoção, long 
call, comportamentos afiliativos e vigilância) foram analisados por meio de uma ANOVA de 
duas vias de desenho misto (mixed design two-way ANOVA), sendo o ‘grupo’ o fator 
independente e a ‘sessão’ a variável dependente. Quando resultados significativos foram 
obtidos, as análises foram seguidas pelo teste post hoc de Tukey. O nível de significância 
adotado em todos os testes foi de p0,05. Para a análise do comportamento afiliativo, os 
dados das sessões ISI-1 e ISI-7 do grupo SOC foram excluídos para possibilitar uma 
comparação direta entre os grupos. A concentração de cortisol (em µg/dL) foi correlacionada 
com o tempo requerido para obtenção da amostra de sangue pelo cálculo de coeficiente de 




Para a atividade locomotora, foi observado que o grupo ISO, ao ser isolado (ISI-1), 
aumentou significativamente o tempo de locomoção comparado à sua sessão de linha de 
base (grupo: F1,12=2,07, p=0,18; sessão: F4,48=3,04, p<0,05; interação: F4,48=2,95, p<0,05; 
Figura 5). Esta resposta diminuiu no último dia do período de ISI, não diferindo mais da linha 
de base ou do grupo SOC. O padrão de atividade locomotora do grupo SOC permaneceu 
constante ao longo do experimento e foi semelhante ao grupo ISO nas sessões de linha de 
base e na última sessão de pós-ISI.  
Com relação à frequência de emissão de vocalização do tipo long call, os indivíduos 
do grupo ISO passaram mais tempo vocalizando imediatamente após serem isolados (ISI-1) 
e depois do reencontro (pós-ISI1) com o seu parceiro social, quando comparado aos valores 
da LB. No entanto, este padrão não foi estatisticamente significativo (grupo: F1,12=2,79, 
p=0,12; sessão: F4,48=1,23, p=0,31; interação: F4,48=2,95, p=0,27; Figura 5). Os animais do 
grupo SOC, por sua vez, emitiram baixas e constantes vocalizações long call durante todo o 
período do estudo.  
Para o comportamento de vigilância, foi visto que os indivíduos de ambos os grupos 
gradualmente diminuíram o tempo de vigilância, atingindo um nível de significância na 
sessão pós-ISI1 (reunião) em comparação com a LB (grupo: F1,12=0,75, p=0,40; sessão: 
F4,48=3,14, p<0,05; interação: F4,48=0,89, p=0,48; Figura 5). 
Foi observado ainda um aumento significativo na frequência de comportamentos 
afiliativos quando os animais do grupo ISO foram reunidos com o seu parceiro social, 
comparado a frequência inicial observada na LB (grupo: F1,12=2,19, p=0,16; sessão: 
F2,24=3,38, p<0,05; interação: F2,24=6,74, p<0,05; Figura 5). O grupo SOC, por sua vez, 
exibiu uma baixa frequência de comportamentos afiliativos ao longo do estudo, tendo-se 





Figura 5. Média (±e.p.m) dos parâmetros comportamentais registrados durante os 30 min de 
observação na sessão de linha de base (LB), no primeiro e no último dia de ISI e no primeiro e no 
último dia após re-encontro com o parceiro social (pós-ISI). Superior: atividade locomotora (em 
segundos); média superior: long call (em segundos); média inferior: vigilância (em segundos); inferior: 
comportamentos afiliativos (frequência). Grupo social (n=6); grupo isolado (n=8). O grupo social 
permaneceu em seu próprio viveiro durante todo o estudo. *p<0,05 vs LB para o grupo isolado; ** p 
<0,05 vs LB para ambos os grupos. 
 
Em termos da concentração de cortisol, não foram verificadas diferenças 
significativas entre as sessões, grupos experimentais e/ou interação sessão vs grupo 
(grupo: F1,12=0,02, p=0,89; sessão: F3,36=0,76, p=0,48; interação: F3,36=0,47, p=0,63; Figura 
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6). Em média, o tempo requerido para obtenção das amostras foi de 3,3 ± 0,2 min, o que 
está dentro da faixa limite esperada para não alterar os níveis hormonais do eixo HPA. Além 
disso, a concentração de cortisol não se correlacionou com o tempo requerido para coleta 
de qualquer uma das amostras de sangue  (amostra LB: r=–0,23, p=0,46; amostra ISI-1: 
r=0,06, p=0,85; amostra ISI-7: r=–0,04, p=0,90; amostra pós-ISI7: r=–0,25, p=0,38). 
 
Figura 6. Concentração de cortisol sérico (média ± e.p.m. - expressa como % da linha de base – LB) 
observada 30 min após o início do isolamento social involuntário (ISI1), no último dia do isolamento 
(ISI7) e sete dias após o re-encontro com o parceiro social (pós-ISI7), nos animais do grupo social 
(n=6) e grupo isolado (n=8). O grupo social foi mantido no seu viveiro durante todo o estudo.  
6.7 Discussão 
No presente estudo, os animais do grupo ISO, aumentaram significativamente o 
tempo de locomoção ao serem isolados, mas diminuiram essa resposta no último dia do 
período de isolamento. A atividade locomotora é um índice comportamental não-invasivo de 
estresse em micos e fornece um indicativo de agitação no animal, o que pode reduzir o seu 
bem-estar (SMITH e cols., 1998; BASSET e cols., 2003). Um aumento na atividade 
locomotora em resposta a diferentes estressores também tem sido observada em outras 
espécies de primatas (MENDOZA e MASON, 1986; LEVINE e cols., 1993; HENNESSY e 
cols., 1995; HEIDBREDER e cols., 2000; BASSET e cols., 2003). Ademais, roedores 
também exibem hiperatividade locomotora em resposta ao isolamento social (BAKSHI e 
GEYER, 1999; HEIDBREDER e cols., 2000). KAUSHAL e cols (2012) demostraram que 
camundongos socialmente isolados exibem um aumento da atividade locomotora, 
comparado a camundongos pareados em sua própria gaiola. Outros estudos também 
demonstraram que o isolamento produz comportamentos de ansiedade em roedores em 
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uma  variedade de testes comportamentais (LUKKES e cols, 2009a; LUKKES e cols, 
2009b). 
Portanto, o aumento da atividade locomotora em micos neste estudo pode ser um 
indicativo de estresse em resposta ao ISI. Esse aumento pode ser produzido por diversos 
fatores, incluindo a separação do parceiro (LEVINE e cols., 1993), a novidade (HENNESSY 
e cols., 1995) e a exploração do ambiente novo (HEIDBREDER e cols, 2000). SMITH e cols 
(1998) evidenciaram que indivíduos da espécie Callithrix kuhli, mantidos isolados em um 
ambiente novo, exibem níveis elevados de locomoção. Vale ressaltar que, neste estudo 
metade dos indivíduos do grupo isolado foi submetido ao estresse ambiental (IAN), embora 
não tenha sido verificado uma diferença significativa entre os grupos (IAN e IAF) em 
resposta ao novo ambiente (dados não apresentados).   
A separação involuntária de micos do seu grupo familiar ou coespecífico pode 
provocar uma resposta comportamental caracterizada por uma alta produção de 
vocalizações do tipo long call (EPPLE, 1968; POOK, 1978; JONES e cols., 1993; NEWMAN, 
1995). Já tem sido demonstrado em micos cativos a emissão de long calls em um contexto 
territorial, bem como após separação dos membros do grupo, em resposta ao isolamento 
social (STEVENSON e RYLANDS, 1988; NORCROSS e NEWMAN, 1993; YAMAGUCHI e 
cols., 2010). Conforme já descrito na literatura, neste estudo, os animais que foram isolados 
passaram mais tempo vocalizando imediatamente após o isolamento e depois do reencontro 
com o parceiro social, embora este perfil não tenha sido estatisticamente significativo.   
Alguns fatores influenciam a emissão de vocalização em primatas, tais como o 
ambiente social, a maturação física e a fisiologia reprodutiva (NORCROSS e NEWMAN, 
1997). Em adultos, a resposta à separação do seu coespecífico pode depender da 
intensidade de ligações afiliativas entre os membros do grupo (MENDONZA e MASON, 
1986; MENDONZA e cols., 1991). A vocalização intragrupo é particularmente emitida por 
animais reprodutores e pareados, enquanto que adultos não-pareados e juvenis raramente 
produzem este subtipo vocal (SNOWDON e cols., 1986). Por outro lado, devido ao 
isolamento aumentar os riscos de predação em micos, a vocalização facilita o reencontro 
com o parceiro ou grupo social e, portanto, vocalizações de isolamento são emitidas por 
micos de todas as idades e ambos os sexos após separação social (EPPLE, 1968; 
NORCROSS e NEWMAN, 1993).  
A eventual supressão de vocalizações do tipo long call durante o isolamento pode vir 
a ter um caráter adaptativo. Animais que não vocalizam passam a conservar mais energia e 
ser menos susceptíveis ao ataque de predadores (HENNESSY, 1997). Contudo, vale 
ressaltar que, para alguns pesquisadores, o estresse induzido por um ISI pode não estar 
relacionado ao número de vocalização (COE e cols., 1978, 1983; LEVINE e cols., 1993; 
porém vide GUNNAR e cols., 1980; HENNESSY, 1997). Os resultados do presente estudo 
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não demonstraram uma relação significativa entre o isolamento social e a frequência de long 
call, embora os animais do grupo ISO tenham vocalizado aparentemente mais no primeiro 
dia de isolamento e após o reencontro. Diferenças entre os grupos utilizados neste estudo 
(gênero, idade, interação afiliativa) e o número da sujeitos podem ter influenciado esse 
resultado. 
O  risco de predação parece exercer uma importante pressão seletiva que influencia 
alguns aspectos da ecologia comportamental de primatas neotropicais (CAINE, 1993). 
Calitriquídeos, devido ao seu tamanho corporal pequeno, são altamente susceptíveis a 
potenciais predadores (HART, 2007) e, por isso, esses indivíduos exibem altos níveis basais 
de vigilância (FERRARI e LOPES FERRARI, 1990; NUNES e cols., 2010).  
GOSSELIN-ILDARI e KOENIG (2012) demonstraram em Callithrix jacchus que, 
indivíduos em um grupo pequeno são mais vigilantes que aqueles em grupos médios ou 
grandes, corroborando a ideia de que indivíduos em grupos grandes estão seguros. 
Considerando um outro cenário ecológico nas condições de cativeiro, em que todos os 
indivíduos do estudo são mantidos apenas com o seu parceiro social, conforme esperado, 
os animais do grupo ISO ao retornarem à presença do parceiro social, diminuiram os níveis 
de vigilância já que possivelmente diminuiu-se os riscos de predação no seu ambiente de 
moradia e talvez a presença do parceiro atenuou os efeitos aversivos do estresse 
(GALVÃO-COELHO e cols., 2012). Porém, curiosamente, a diminuição da vigilância foi 
similar ao grupo SOC, o que talvez possibilite inferir que o perfil de vigilância não foi 
influenciado per se pela fase de isolamento social.  
De acordo com HIRSCH (2002), é difícil distinguir a função ou o alvo da vigilância em 
primatas, uma vez que, além de compor um amplo repertório anti-predação (HARDIE e 
BUCHANAN-SMITH, 1997; SMITH e cols., 2004; BARROS e cols., 2008; STOJAN-DOLAR 
e HEYMANN, 2010), a vigilância atua em diversos componentes, como no monitoramento 
social, na busca de fontes de alimentos, na defesa do grupo ou do parceiro social e na 
vigilância maternal, impedindo infanticídio (BALDELLOU e HENZI 1992; TREVES e cols., 
2003; KUTSUKAKE, 2007). Não está claro, portanto, qual fator gerou essa diminuição de 
vigilância nos grupos e nas sessões experimentais no presente estudo. É preciso considerar 
ainda que os parâmetros comportamentais de locomoção e vigilância são registrados de 
forma mutuamente exclusivas e já tem sido evidenciada uma correlação negativa entre 
vigilância e locomoção nesta espécie (BARROS e cols., 2004). 
Neste estudo, os animais mantidos isolados aumentaram significativamente a 
frequência de comportamentos afiliativos após o reencontro com o seu parceiro social, em 
comparação com a frequência inicialmente observada na LB. Nesse contexto, SMITH e cols 
(1998) também demonstraram que, indivíduos da espécie C. kuhli passam mais tempo em 
proximidade com o parceiro quando são retornados de um período de isolamento em um 
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novo ambiente. Similarmente fêmeas de C. kuhli, após um período de 7h de separação, 
buscam mais proximidade com os seus parceiros sociais (FRENCH e cols., 2007). Além 
disso, indivíduos da espécie C. geoffroyi também exibem níveis aumentados de 
comportamentos afiliativos após isolamento social (SMITH e cols., 2011). Outros estudos 
também demonstraram um aumento do comportamento de busca por proximidade durante o 
reencontro com um parceiro social em primatas, após diferentes períodos de separação 
(SHEPHERD e FRENCH,1999; FRENCH e cols., 2007). Esse aumento parece visar 
estabelecer novos laços socais e/ou promover um mecanismo de lidar com o ambiente 
social instável (FRENCH, 2007), o que está de acordo com o resultado obtido no presente 
estudo. Estudos com roedores também demonstraram ocorrer um aumento de 
comportamento afiliativos e interação social após um período de isolamento (SHIMOZURU e 
cols., 2008; LIEBERWIRTH e cols., 2012). Ratos isolados mostram uma preferência 
condicionada por lugar para uma gaiola associada com um coespecífico, sugerindo que a 
restrição da experiência social pode tornar as interações sociais mais reforçadoras 
(DOUGLAS e cols.,2004). Nesse sentido, sabe-se que a presença de um coespecífico 
conhecido pode ter um efeito ansiolítico, eliminando o estresse e diminuindo os níveis de 
ansiedade encontrado em animais socialmente isolados (KIKUSUI e cols, 2006; DEVRIES e 
cols., 2007; FRENCH e cols., 2012).  
A avaliação de uma resposta ao estresse é melhor compreendida utilizando uma 
combinação de fatores fisiológicos e comportamentais, os quais podem ser úteis como 
indicadores de bem-estar, uma vez que o comportamento nem sempre é uma demonstração 
clara da condição fisiológica do sujeito (MASON e MENDL, 1993; DUNCAN e FRASER, 
1997; NORCROSS e NEWMAN, 1999). Além das mudanças comportamentais já descritas, 
vários estudos demonstram alterações fisiológicas em resposta ao isolamento (CACIOPPO 
e cols., 2015). 
No presente estudo, não foram verificadas alterações significativas nos níveis de 
cortisol em resposta ao ISI. Diferententemente dos resultados obtidos aqui, já foi 
demonstrado que o isolamento social pode induzir mudanças fisiológicas indicativas de 
estresse em micos (JOHNSON e cols.,1996; SMITH e FRENCH, 1997; SMITH e cols.,1998; 
NORCROSS e NEWMAN, 1999; CROSS e cols., 2004; SMITH e cols.,2011; GALVÃO-
COELHO e cols., 2012; CININI e cols., 2014), em outras espécies de primatas (MENDOZA e 
MASON, 1986; SAPOLSKY e cols.,1997; LYONS e cols.,1999) e em roedores (CASTRO e 
MATT, 1997; DRONJAK e cols., 2004; FERLAND e SCHRADER, 2011; GARRIDO e cols., 
2012; MCNEAL e cols., 2014). No entanto, corroborando o presente estudo, macacos de 
cheiro (Saimiri sp.) também não exibiram alterações de cortisol após 1 h de isolamento 
social (MENDOZA e MASON, 1986). Por outro lado, no mesmo estudo, indivíduos do 
gênero Callicebus demonstraram um aumento na concentração de cortisol durante a 
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separação, comparado aos níveis de linha de base. Em roedores, um período de isolamento 
agudo (isolamento único por 1h ou isolamento por 1h diária durante 4 semanas) resultou em 
um aumento nas concentrações de corticosterona, enquanto um isolamento crônico por 4 
semanas não afetou o perfil plasmático desse hormônio (POURNAJAFI-NAZARLOO e cols., 
2011). Nota-se que indivíduos da mesma espécie ou de espécies distintas podem reagir de 
diferentes formas a situações de estresse e fatores como gênero, tempo de isolamento, tipo 
de estressor, parentesco com o par social, experiência prévia com o contexto e 
interpretação cognitiva devem ser considerados em situações de resposta ao estresse 
(BOCCIA e cols.,1995; POURNAJAFI-NAZARLOO, e cols., 2011; GALVÃO-COELHO e 
cols.,2012).  
É preciso considerar ainda que micos exibem naturalmente altas concentrações de 
corticosteroides circulantes e manifestam um estado de resistência aos glicocorticoides 
como parte de seu estado fisiológico normal, diminuindo a capacidade de resposta do tecido 
alvo para cortisol (YAMAMOTO e cols.,1977; CHROUSOS e cols.,1982). Diante de tal 
premissa, supõem-se que devido à  alta concentração no estado basal, a mensuração de 
um aumento nos níveis de cortisol em resposta a um agente estressor possa ser menos 
evidente.  
Embora as concentrações de cortisol sejam amplamente utilizadas para avaliar 
respostas ao estresse em animais (GUST e cols.,1994; SALTZMAN e cols.,1994), a 
obtenção de uma amostra de sangue por punção venosa requer a captura, a contenção e o 
isolamento temporário do animals, o que por sua vez pode aumentar a atividade do eixo 
HPA ou mascarar às respostas a tratamentos experimentais (CROCKETT e cols.,1993; 
HENNESSY e cols.,1995). Vários estudos realizados em micos optam por outros métodos 
de mensuração de cortisol, como a dosagem na urina, fezes ou saliva (SMITH e FRENCH, 
1997; BASSET e cols.,2003; RUKSTALIS e FRENCH, 2005; CROSS e ROGERS, 2006; 
SMITH e cols., 2011; GALVÃO-COELHO e cols., 2012). No entanto, no presente estudo, 
não foi verificada uma correlação entre tempo de obtenção da amostra de sangue e a 
concentração de cortisol, o que corrobora a ideia de que a coleta não foi per se um fator 
limitante. Ademais, já tem sido demonstrado que primatas se adaptam à condições de 
estresse e que estímulos que inicialmente geravam um aumento nas concentrações de 
cortisol, após exposições repetidas deixam de gerar um efeito devido à familiarização e 
adaptação (CLARKE, 1991; CROCKETT e cols.,1993).  
Com base no exposto, é preciso destacar que os sujeitos experimentais do presente 
estudo são periodicamente submetidos rotinas de manejo do plantel do CP/UnB, incluindo 
coleta de sangue, mudanças de ambiente (viveiro) e separação/introdução em outros grupos 
sociais. Tais aspectos podem ter contribuído para uma habituação fisiológica ao ISI e 
consequentemente à manutenção da concentração de cortisol observada. Portanto, uma 
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dissociação entre as respostas comportamentais e fisiológicas é frequentemente observada 
em estudos de estresse, demonstrando que o comportamento não é sempre uma indicação 
clara da condição fisiológica do sujeito e vice-versa (HENNESSY, 1985; NORCROSS e 
NEWMAN, 1999; HENNESSY e col., 2008), conforme observado neste estudo. 
6.8 Conclusões preliminares 
1) O ISI induziu alterações no perfil de locomoção nos e comportamentos afiliativos 
dos micos, sendo possíveis indicadores comportamentais de uma resposta ao estresse; 
2) Os níveis de vigilância diminuiram gradativamente, em ambos os grupos, 
sugerindo que esse efeito pode ter ocorrido independentemente do ISI sendo testado; 
3) O ISI também não induziu mudanças na concentração de cortisol circulante, 
conforme relatado em outros primatas;  
4) Conclui-se, portanto, que micos-estrela submetidos ao teste de ISI, por sete dias 
consecutivos, exibiram mudanças comportamentais indicativas de estresse, os quais não 
foram acompanhados de alterações nas concentrações de cortisol, indicando uma possível 
dissociação entre as respostas comportamentais e fisiológicas.  
7.0 ESTUDO 2: TESTE DE PREFERÊNCIA-POR-LUGAR CONDICIONADA (CPP) À 
PRESENÇA DE CHOCOLATE 
O segundo estudo teve como objetivo avaliar as propriedades reforçadoras da 
ingestão de chocolate em micos-estrela via o teste de CPP. De forma geral, buscou 
determinar se o chocolate é um alimento com potencial de causar dependência em micos, 
para posteriormente ser utilizado como estímulo reforçador no Estudo 3. Para tanto, foram 
realizados dois protocolos, com os seguintes objetivos específicos: 
a) Estudo 2A: Avaliar se micos adquirem uma preferência-por-lugar condicionada à 
presença de chocolate e se essa resposta persiste após um período de 24h e 15 dias.  
b) Estudo 2B: Verificar se micos exibem uma resposta de preferência-por-lugar 
condicionada à presença de um alimento altamente palatável e calórico (chocolate) vs um 
alimento com baixo valor calórico (ração).   
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7.1 Estudo 2A 
7.1.1 Sujeitos experimentais 
Foram utilizados 14 animais adultos (7 machos e 7 fêmeas). A dieta padrão foi 
fornecida normalmente a todos os sujeitos. Porém, para padronizar a latência desde a última 
ingestão de comida entre os sujeitos, o alimento foi retirado de cada viveiro 2h antes dos 
animais serem submetidos às sessões de condicionamento (vide procedimento abaixo). 
Água foi disponibilizada ad libitum e a dieta padrão foi fornecida diariamente após o término 
da observação comportamental. Todas as etapas experimentais foram realizadas entre 
13:30 e 17:00 h, sob condições naturais de luminosidade, temperatura e umidade.  
7.1.2 Aparato experimental: caixa de preferência-condicionada-por-lugar  
Foi utilizada uma caixa de CPP, que consistiu em uma arena retangular (60cm x 
30cm x 30cm), suspensa a 1,5m do chão sob suporte metálico (Figura 7). A parede frontal 
(60cm x 30cm) foi feita de vidro 4mm e os demais lados de alumínio. A caixa foi dividida em 
dois compartimentos de tamanho idêntico (30cm x 30cm x 30cm), separados por uma 
parede de alumínio fixa: um deles tinha a cor branca com pisos e paredes lisas 
(compartimento branco), enquanto o outro era preto com piso e paredes de textura ondulada 
(compartimento preto). Cada compartimento tinha uma porta lateral retrátil que possibilitou a 
entrada e a saída do aparato, não havendo comunicação interna entre eles. Além disso, um 
prato de aço inox (9cm de diâmetro – suporte alimentar) foi encaixado em um orifício no piso 
de cada compartimento, próximo à parede oposta à porta retrátil (Figura 8). Sete caixas 
idênticas de CPP foram construídas para cada díade testada e colocadas dentro do viveiro 
com a parede de vidro voltada para o corredor interno do pavilhão dos micos, possibilitando 




Figura 7. Fotografia da caixa de CPP – Vista frontal. (Foto: Aline Borges). 
 
 
Figura 8. Fotografia da caixa de CPP evidenciando os dois compartimentos distintos (branco e preto), 
as portas de acesso lateral e os suportes alimentares. (Foto: Aline Borges). 
7.1.3 Alimento teste 
Durante a fase de condicionamento (vide procedimento abaixo), foi fornecido como 
reforço alimentar 50 g de chocolate ao leite, cortados em pequenos pedaços de tamanho 
similar (Lacta®; 131 kcal (5,24kcal/g) – Gordura: 7g; Carboidratos: 15g; Proteínas: 1,5g).  
42 
 
7.1.4 Procedimento experimental 
O procedimento foi dividido em três fases consecutivas, conforme esquema 
apresentado em seguida (Figura 9).  
 
Figura 9. Representação esquemática do procedimento experimental adotado no Estudo 2A. 
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7.1.4.1 Habituação ao aparato 
O objetivo desta fase foi habituar os micos à caixa de CPP e avaliar qualquer 
preferência natural a um dos compartimentos do aparato antes das sessões de 
condicionamento. Para tanto, a caixa de CPP foi colocada inicialmente dentro do viveiro e 
cada díade teve acesso livre por 24 h a todo o aparato experimental, durante dois dias 
consecutivos. No dia 03, uma sessão de 15 min de observação comportamental foi realizada 
(sessão pré-CPP) e posteriormente a porta lateral de acesso de cada compartimento foi 
fechada até a próxima sessão. Durante essa fase nenhum reforço alimentar foi fornecido. 
7.1.4.2 Condicionamento ao chocolate 
O objetivo desta fase foi induzir um comportamento de preferência-por-lugar 
condicionado à presença de um alimento altamente palatável (chocolate). Esta fase teve 
início 24 h após a última sessão de habituação.  
Cada díade foi aleatoriamente designada a um dos dois grupos experimentais:  
a) Grupo Controle (CTRL; 3 machos e 3 fêmeas)  
b) Grupo Chocolate (CHOCO; 4 machos e 4 fêmeas) 
Nesta fase, os sujeitos foram submetidos durante seis dias consecutivos (C1-C6) a 
uma sessão diária de condicionamento de 15 min. Nessas sessões tiveram acesso a 
apenas um dos compartimentos da caixa de CPP, enquanto que o compartimento oposto foi 
mantido fechado durante todo o experimento. Metade dos pares foi aleatoriamente 
condicionada ao compartimento branco e metade ao compartimento preto. Os sujeitos de 
um mesmo viveiro foram condicionados simultaneamente e ao mesmo compartimento. 
Antes do início de cada sessão comportamental, um observador experiente entrou no viveiro 
e abriu a porta do compartimento condicionado pré-estabelecido. Além disso, ele 
disponibilizou 50 g de chocolate no suporte alimentar de inox, para os animais do grupo 
CHOCO. Apesar do mesmo procedimento ter sido adotado para os animais do grupo CTRL, 
nenhum alimento foi de fato fornecido. Imediatamente após a saída do observador do 
viveiro, teve-se início uma sessão de 15 min. Ao final desse intervalo, o observador entrou 
novamente no viveiro, retirou o alimento restante e fechou a porta do compartimento 
condicionado. Entre as sessões, os micos não tiveram acesso ao interior da caixa de CPP.  
7.1.4.3 Teste 
Esta fase teve como objetivo determinar o estabelecimento de uma preferência pelo 
compartimento previamente condicionado à presença do chocolate e avaliar se essa 
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possível resposta persiste após um período de 24 h e 15 dias. Para tanto, cada indivíduo foi 
submetido a uma sessão teste realizada 24 h (T24h) e 15 dias (T15d) após a última sessão 
de condicionamento. Nessas sessões, de 15 min, cada sujeito teve livre acesso aos dois 
lados do aparato, similar ao procedimento já descrito na fase de habituação (sessão 
7.1.4.1). Vale ressaltar que nesta fase nenhum reforço alimentar foi fornecido.  
7.1.5 Análise do Comportamento 
Os sujeitos foram testados em ordem randômica em todas as sessões e cada par foi 
observado simultaneamente, tendo seus comportamentos registrados individualmente por 
dois observadores previamente treinados (confiabilidade inter-observador de 95%).  
Os seguintes parâmetros comportamentais foram registrados via o programa de 
análises comportamentais Any-Maze (Stoelting Co., EUA) durante a sessão pré-CPP, C1, 
C6, T24h e T15d: (1) frequência e duração dentro/em contato com a superfície superior de 
cada compartimento; (2) latência até a primeira entrada no compartimento condicionado; e 
(3) duração e frequência de forrageio (buscar, manipular e/ou ingerir chocolate). O primeiro 
parâmetro foi registrado como uma variável única, baseado em um estudo similar prévio 
(MONCLARO e cols., 2014), em que os sujeitos utilizaram a superfície superior do 
compartimento como uma continuidade da superfície interna. A quantidade de chocolate 
consumida, em gramas, por cada díade também foi mensurada nas sessões C1 e C6, e 
posteriormente convertida em kcal.   
7.1.6 Análise estatística 
Para cada parâmetro analisado, os resultados foram expressos como a média dos 
valores e o erro padrão da média (+epm). Os dados referentes ao comportamento de 
machos e fêmeas foram analisados juntos, uma vez que não foi observada diferenças 
significativas entre os gêneros. Os dados foram analisados por meio de uma ANOVA de 
duas vias de desenho misto (mixed design two-way ANOVA). Para as sessões de 
habituação, “grupo” foi usado como fator  independente e “compartimento” como a variável 
dependente, enquanto para as demais análises “grupo” e “sessão” foram as variáveis 
independente e dependente, respectivamente. Quando resultados significativos foram 
obtidos, as análises foram seguidas pelo teste post hoc de Tukey. Os dados referentes à 
latência foram previamente log-transformados devido a uma distribuição não-normal e os 
resultados foram expressos como mediana e intervalos interquartis (IQR). Para o grupo 
chocolate, a duração e a frequência do forrageio individual, assim como a quantidade de 
chocolate consumida pela díade (kcal/par), foi analisada via teste t  para amostras pareadas 




Na fase de habituação (sessão pré-CPP) não foram observadas diferenças 
significativas entre os grupos, os compartimentos ou interação grupo vs compartimento para 
nenhum dos parâmetros analisados (frequência – grupo: F1,13= 1,89, p=0,19, compartimento: 
F1,13=0,19, p=0,67, interação: F1,13=0,05, p=0,83; tempo gasto – grupo: F1,13=0,05; p=0,83, 
compartimento: F1,13=0,68, p=0,43, interação:F1,13=0,30; p=0,59; latência para primeira 
entrada (para dados transformados em log10 – grupo: F1,13=0,34, p=0,57, 
compartimento:F1,13=0,01, p=0,92, interação: F1,13=3,05, p=0,11 – Tabela 2).  
 
Tabela 2. Resposta comportamental de micos do grupo controle e chocolate após habituação na 
caixa de CPP. 
Parâmetro Grupo Experimental 
Controle Chocolate 
Frequência (média ± epm) 
compartimento branco 61 82 
compartimento preto 61 91 
   
Tempo gasto dentro/em contato (s; médiaepm) 
compartimento branco 4915 4012 
compartimento preto 5316 599 
   
Latência para primeira entrada (s; mediana e IQR) 
compartimento branco 62 (38-84) 65 (23-188) 
compartimento preto 163 (60-379) 28 (12-79) 
 
 
Durante o condicionamento, o tempo de permanência dentro/em contato com o 
compartimento condicionado diferiu significativamente entre os grupos (F1,13=13,59, 
p=0,003), mas nenhum efeito significativo foi evidenciado entre as sessões (C1 vs C6) ou 
interação sessão vs grupo (sessão: F2,13=0,20, p=0,73; interação: F2,13=0,11, p=0,81; Tabela 
3). Para o grupo chocolate, os nívies individuais de forrageio e a quantidade de chocolate 
consumida pelo par (em kcal) não diferiu entre a sessão C1 e C6 (frequência: t7= 1,68, p = 






Tabela 3. Resposta (médiaEPM) de cada grupo experimental no compartimento condicionado da 




Tempo gasto (s) Controle 7023 6719 
Tempo gasto (s) Chocolate 29963 
a 
24540 a 
Frequência de forrageio ndividual Chocolate 82 51 
Duração de forrageio (s) Chocolate 20660 11820 
Consumo chocolate (kcal/par) Chocolate 102 114 
a p<0,05 vs. tempo gasto pelo grupo controle  
 
Após o condicionamento, o tempo de permanência dentro/em contato com o 
compartimento condicionado nas sessões testes (T24h e T15d) aumentou significativamente 
apenas no grupo chocolate, quando comparado a sessão pré-CPP (sessão: F2,13=4,62, p 
=0,03; grupo: F1,13=4,31, p = 0,06; interação grupo vs sessão: F2,13= 5,55, p =0,02; Figura 
10). A latência para a primeira entrada no compartimento condicionado, em ambas as 
sessões teste, diminuiu no grupo chocolate comparado com a sua sessão pré-CPP, no 
entanto esta diferença não foi significativa (sessão:F2,13=1,40, p=0,27; grupo: F1,13=2,70, 
p=0,12; interação grupo vs sessão: F2,13=1,32, p=0,29; Figura 10). Diferenças significativas 
não foram observadas para o grupo controle. Com relação à frequência de entrada, o grupo 
chocolate exibiu uma frequência de entrada dentro/em contato com o compartimento 
condicionado significativamente maior do que o grupo controle (F1,13= 10,92, p = 0,006; 
Figura 10). Entretanto, esta diferença foi observada em todas as sessões, sem nenhum 
efeito significativo de interação grupo vs sessão (F2,13=6,16, p=0,11). Já os animais do grupo 




Figura 10. Média (± epm) do número de entradas (superior), tempo de permanência (em segundos; 
meio) dentro e/ou em contato com o compartimento condicionado da caixa de CPP, assim como a 
mediana (e intervalo interquartil – IQR) para latência até a primeira entrada (em segundos; inferior) no 
mesmo contexto, para os micos do grupo controle (n=6) e chocolate (n=8) durante a sessão de 
habituação (pré-CPP) e em cada sessão teste realizadas 24h (T24h) e 15 dias (T15d) após o 
condicionamento. *p<0,05 controle vs chocolate; **p<0,05 vs sessão pré-CPP do grupo chocolate. 
7.1.8 Discussão 
No presente estudo, não foram observadas diferenças significativas entre os grupos, 
compartimentos ou interação grupo vs compartimentos em nenhum dos parâmetros 
observados no período de habituação. Esse perfil está evidenciado pela similaridade entre 
os grupos em termos do tempo de permanência dentro/em contato com cada um dos 
compartimentos, na frequência de entrada e na latência até o primeiro acesso. Com base no 
exposto, pode-se inferir que os micos não demonstraram ter uma preferência inicial 
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pronunciada por um dos compartimentos da caixa de CPP. Dessa forma, foi possível 
verificar que o efeito do tratamento (alimento) não foi influenciado pela exposição a um 
ambiente novo ou um efeito de novidade. 
Durante o condicionamento, os animais do grupo CHOCO ficaram mais tempo no 
compartimento condicionado do que os animais do grupo CTRL, no entanto nenhum efeito 
significativo foi observado entre as sessões (C1 e C6) ou interação grupo vs sessão. 
Ademais, a taxa de forrageio e a quantidade de chocolate consumida não diferiu ao longo do 
condicionamento. Dessa forma pode-se inferir que os micos que tiveram acesso ao 
chocolate permaneceram motivados por esse alimento ao longo de todo o estudo, o que 
minimiza a possibilidade de interferência no efeito de CPP observado, seja por mudanças ao 
longo do tempo de exposição ou por um efeito de novidade. Vale ressaltar ainda que os 
animais não foram privados de alimento, então a busca pelo chocolate no momento da 
sessão ocorreu voluntariamente e em um ambiente (físico e social) familiar, minimizando as 
condições de estresse (MONCLARO e cols., 2014). Comer pode reduzir a sensação de 
fome, mas comer um alimento altamente palatável no estado saciado é um comportamento 
motivado e aprendido, e não uma necessidade homeostática (GREENO e cols., 2000). 
Porém, é necessário considerar que o regime de restrição alimentar parcial (de 2 horas no 
presente estudo) pode levar a um aumento no valor motivacional de um determinado 
alimento (CARR, 2002). 
No presente estudo, o consumo repetido de chocolate em um ambiente específico 
induziu uma resposta de preferência condicionada para este local. Essa resposta 
comportamental foi demonstrada nos animais do grupo CHOCO que aumentaram o tempo 
de permanência dentro/em contato com o compartimento condicionado nas sessões testes 
(T24h e T15d), quando comparado com a sessão pré-CPP. Além disso, a latência até a  
primeira entrada no compartimento pareado com o chocolate, em ambas as sessões testes, 
diminuiu quando comparada aos níveis basais, embora não tenha atingido valores 
significativos. A latência tem sido considerada como uma medida da resposta imediata do 
invidíduo a esse tipo de protocolo experimental (VALENTINUZZI e cols., 2008; MONCLARO 
e cols., 2014). Por fim, os animais do grupo CHOCO exibiram uma maior frequência de 
entrada/contato com o compartimento condicionado do que o grupo CTRL. Porém, esta 
diferença foi observada em todas as sessões, o que demonstra que a diferença basal no 
parâmetro de frequência já era inerente aos animais que foram aleaotoriamente designados 
ao grupo CHOCO, independentemente da fase de condicionamento.    
Embora o chocolate já tenha sido descrito como um alimento com potencial 
reforçador em roedores (SCHROEDER e cols., 2001; VENTURA e cols., 2007, 2008; LA 
MELA e cols., 2010; LATAGLIATA e cols., 2010; DICKSON e cols., 2012; ORSINI e cols., 
2013), este é o primeiro estudo a demonstrar esse efeito em um primata não-humano. 
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Embora outros itens alimentares já tenham sido utilizados como reforço no paradigma de 
CPP com micos (VALENTINUZZI e cols., 2008; MONCLARO e cols, 2014). Nesse contexto, 
as propriedades orosensoriais do chocolate (gosto, aroma, textura; revisado em BRUINSMA 
e TAREN, 1999), o conteúdo de açúcar, gordura e os vários agentes psicoativos 
(BRUINSMA e TAREN, 1999 e PARKER e cols., 2006) parece contribuir diretamente ou via 
aprendizado pós-ingestivo para suas propriedades hedônicas.  
Dentre os componentes do chocolate, a feniletilamina (0,4 a 6,6 µg/g) é uma 
substância neuromoduladora capaz de potencializar a neurotransmissão dopaminérgica e 
noradrenérgica (PATERSON e cols., 1990; MICHENER e ROZIN, 1994; SABELI e JAVAID, 
1995). O sistema dopaminérgico tem um papel chave nos processos motivacionais 
(KALIVAS E NAKAMURA, 1999) e a dopamina aumenta a probabilidade de ocorrer uma 
resposta de comportamento de busca por um estímulo reforçador (KELLEY e BERRIDGE, 
2002). O aumento na transmissão dopaminérgica, por sua vez, é considerado um evento 
essencial para o desenvolvimento da dependência (KENNA e cols., 2007). Na verdade, 
várias outras substâncias com propriedades psicoativas também estão presentes no 
chocolate como, por exemplo, a cafeína, a treobomina e tiraminas (PARKER e cols., 2006). 
Assim, o chocolate pode interagir com diversos sistemas neurotransmissores (incluindo 
dopamina, serotonina e endorfinas), que por sua vez contribuem para o apetite e a ativação 
do sistema neural de recompensa.  
Após 15 dias da última sessão de condicionamento, período em que nenhuma 
manipulação experimental foi realizada, a resposta de CPP ao chocolate se manteve. O 
tempo gasto dentro/em contato com o compartimento pareado ao chocolate foi 
significativamente maior, comparado a sessão pré-CPP e sendo equivalente ao perfil 
observado após 24h. A expressão de uma resposta de CPP é, portanto, dependente de um 
processo de memória e de aprendizado (HUSTON e cols., 2013).  
De acordo com KRUIDHOF e cols (2012), a formação de uma memória é um 
processo plástico que, ao invés de refletir apenas a capacidade de um animal aprender uma 
tarefa, é dependente do valor da recompensa. Assim, a consolidação de uma memória de 
longo prazo é energeticamente mais custosa do que uma memória de curta duração, não 
sendo vantajosa para recompensas com baixo valor motivacional (MERY e KAWECKI, 
2005). Portanto, recompensas com alto valor podem levar a formação de memórias de longa 
duração. Sob esse ponto de vista vale ressaltar que neste estudo os animais exibiram uma 
resposta de CPP 24 h depois da última sessão de condicionamento (T24h) e essa resposta 
perdurou 15 dias após o condicionamento (T15d), exibindo um efeito mnemônico duradouro, 
mesmo seguido de inúmeras sessões de extinção. Tal efeito é similar ao observado com 
drogas de abuso, em que ao longo do tempo, as pistas ambientais e o contexto são capazes 
de estimular memórias relacionadas à droga, induzindo o indivíduo à fissura e recaída 
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(SHAHAM e cols., 2003; VOLKOW e cols., 2006). Em roedores, por exemplo, já foi 
demonstrada uma resposta de CPP duradoura para anfetamina (uma semana - 
SCHROEDER e PACKARD, 2003), morfina (até 12 semanas - MULLER e cols., 2002) e 
para cocaína (4 a 6 semanas - MUELLER e STEWART 2000; ZHANG e cols., 2002). Os 
processos neurais envolvidos nesse tipo de resposta são pouco explorados e não há 
nenhum estudo que demonstre esse efeito utilizando o teste de CPP para alimento como 
estímulo reforçador.  
7.1.9 Conclusões preliminares 
(1) Micos que receberam chocolate durante o condicionamento aumentaram 
significativamente o tempo de permanência no compartimento pareado a esse alimento nos 
dias de teste (24h e 15 dias), comparado à sessão pré-CPP; 
 (2) A frequência de entrada/contanto com o compartimento condicionado foi maior 
no grupo CHOCO, comparado ao grupo CTRL, no entanto em ambos os grupos se manteve 
constante em todas as fases do estudo; 
(3) O forrageio individual e a quantidade de chocolate consumida pelo par não diferiu 
entre a sessão C1 e C6; 
(4) Este foi o primeio estudo a evidenciar que o chocolate é um alimento altamente 
palatável com potencial de causar dependência e a induzir um efeito duradouro na memória 
associativa em micos, semelhante ao que ocorre com drogas de abuso.  
7.2 Estudo 2B 
Após verificar que micos exibem uma resposta de preferência por lugar condicionada 
ao chocolate, um alimento altamente palatável e calórico (Estudo 2A), buscou-se avaliar se 
essa resposta de CPP é específica para esse tipo de alimento ou para qualquer tipo de item 
(por exemplo: ração com baixo valor calórico e menos palatabilidade).  
7.2.1 Sujeitos experimentais 
Foram utilizados 6 indivíduos adultos (3 machos e 3 fêmeas). Os animais tiveram 
acesso livre à água e dieta padrão (fruta + ração), porém o alimento foi retirado 2 h antes 
dos procedimentos experimentais para padronizar a latência de última ingestão, conforme já 
citado no estudo 2A (seção 7.1.1). Todas as etapas experimentais foram realizadas entre 
13:30 e 17:00 h.  
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7.2.2 Aparato experimental: caixa de preferência-condicionada-por-lugar 
Foi utilizada uma caixa de CPP adaptada de um estudo de dependência realizado 
anteriormente em micos-estrela (BARROS e cols., 2013). No presente estudo, essa caixa 
consistiu em uma arena retangular (120 cm x 60 cm x 35 cm), suspensa a 1 m do chão, que 
foi dividida em dois compartimentos de tamanhos iguais (60 cm x 60 cm x 35 cm). A caixa 
de CPP tinha três paredes e um piso feito de chapa de metal, enquanto que a quarta parede 
e o teto foram confeccionados de vidro transparente. Os dois compartimentos estavam 
separados por uma parede de alumínio retrátil (60 cm x 35 cm) (Figura 11).  
Para cada compartimento, havia uma porta de acesso independente, possibilitando a 
entrada/saída do sujeito. Essas portas estavam localizadas na parede de metal oposta a de 
vidro e deslizavam no sentido lateral, ao longo da parede de metal, permitindo sua abertura 
e fechamento. Além disso, cada compartimento tinha diferentes estímulos visuais e táteis: 
um deles tinha o piso e paredes de textura ondulada com um padrão de listras diagonais 
pretas e brancas (exceto a parede de vidro) e o outro tinha piso e paredes lisas e de 
coloração toda branca. 
Em cada um dos compartimentos foi acoplado um prato de aço inoxidável (9 cm de 
diâmetro) para disponibilização do alimento. Cada prato foi posicionado próximo à parede de 
vidro, no canto oposto do seu ponto de entrada. Para cada sujeito foi designado dois pratos 
específicos, uma para cada tipo de alimento fornecido. 
Além disso, uma única antecâmara quadrada (hall de entrada – 15 cm x 10 cm x 35 
cm) foi acoplada a caixa de CPP, em frente a ambas as portas de entrada/saída dos 
compartimentos. O acesso ao hall de entrada se dava por uma porta do tipo-guilhotina 
localizada em sua porção posterior, em que se acoplava uma caixa-transporte (35 cm x 20 
cm x 23 cm). Essa caixa-transporte foi feita de alumínio, tendo uma porta tipo-guilhotina que 
se acopla diretamente na porta de acesso de entrada/saída do aparato. Esta caixa 
possibilitava o transporte dos indivíduos dos seus viveiros moradia até a sala de 
experimento.  
A observação e o registro das sessões foram realizados via um circuito interno de 
filmagem, composto por duas câmeras digitais. Uma câmera foi instalada a 
aproximadamente 1 m acima do aparato (vista superior) e a outra localizada a 1,5 m de 
distância da parede de vidro do aparato (vista frontal). Ambas foram conectadas diretamente 
a um computador portátil (laptop) localizado em uma sala adjacente à de experimento. A 
localização dos animais dentro do aparato foi rastreada de forma automatizada (via a 




Figura 11. Fotografia da caixa de CPP evidenciando a divisão do aparato em dois compartimentos 
distintos (listrado e branco), separados por uma parede de alumínio retrátil (Foto: Aline Borges). 
 
7.2.3 Alimentos teste 
De acordo com o procedimento experimental (descrito abaixo), foram fornecidos 
como recompensa alimentar:  
- Alimento neutro com baixo valor calórico: Ração (Purina Cat Chow®, Nestlé, 
Ribeirão Preto, Brasil). Informações nutricionais: 3,87 kcal/g: 0,0 g carboidratos, 0,09 g 
gordura, 0,31 g proteína e  0,04 g fibra. Esta consistiu na mesma ração utilizada diariamente 
na dieta padrão dos micos.  
- Alimento altamente palatável com alto valor calórico: Gotas de chocolate 
(Chipshow, Harald®, São Paulo, Brasil). Informações nutricionais: 5,32 kcal/g: 0,64 g 
carboidratos, 0,29 g gordura, 0,04 g proteína e 0,03 g fibra.  
 Ambos os tipos de alimentos apresentavam tamanhos equivalentes e a quantidade 
fornecida em cada sessão, para cada indivíduo, foi de 50g. 
7.2.4 Procedimento experimental 
O procedimento foi dividido em três fases consecutivas conforme esquema 
experimental (Figura 12). Para todas as fases, cada sessão consistiu em capturar o sujeito 
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em seu viveiro de moradia, com auxílio de um puçá, e colocá-lo na caixa-transporte. O 
animal foi então levado à sala de experimento e liberado no hall de entrada da caixa CPP, 
iniciando assim uma sessão de 15 min. Transcorrido esse intervalo, o animal foi levado de 
volta ao seu viveiro de moradia, via caixa-transporte, e o aparato limpo com álcool 70% 
antes de iniciar uma nova sessão com outro indivíduo. A ordem com que os sujeitos foram 
testados variou aleatoriamente a cada dia. Todos os animais foram testados apenas uma 




Figura 12. Representação esquemática do procedimento experimental adotado no Estudo 2B. 
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7.2.4.1 Habituação ao aparato 
Esta fase teve como objetivo habituar os indivíduos à caixa de CPP, bem como 
avaliar qualquer preferência natural a um dos compartimentos do aparato. Para tanto, cada 
indivíduo foi submetido a uma sessão diária de 15 min de habituação a caixa de CPP, 
durante três dias consecutivos (H1, H2, H3). Durante cada sessão, o animal não teve 
acesso ao hall de entrada, já que a porta foi imediatamente fechada a partir do momento 
que o animal entrava em um dos compartimentos. No entanto, a porta retrátil que une os 
dois compartimentos laterais foi mantida semiaberta (abertura de 20 cm), possibilitando que 
o animal tivesse acesso livre aos dois lados do aparato (Figura 13). Nenhum alimento foi 
fornecido nessa fase. 
 
 
Figura 13. Vista superior da caixa de CPP evidenciado o acesso de um sujeito aos dois 
compartimentos laterais, possibilitado pela abertura da porta-retrátil.  
7.2.4.2 Condicionamento ao alimento 
O objetivo desta fase foi induzir uma resposta de preferência condicionada-por-lugar 
associada à presença de um alimento altamente palatável e calórico (chocolate) e/ou um 
alimento com baixo valor calórico e menos palatável (ração). Esta fase teve inicio 24 h após 
a última sessão de habituação.  
Os sujeitos foram aleatoriamente submetidos a uma sessão diária de 
condicionamento por 15 min na caixa de CPP, durante 14 dias consecutivos. Cada mico, em 
dias alternados, teve acesso apenas ao compartimento branco ou listrado. Nos dias ímpares 
(dias 1, 3, 5, 7, 9, 11 e 13) 50 g de chocolate foi fornecido em um dos compartimentos 
(compartimento pareado ao chocolate – CC), enquanto que nos dias pares (dias 2, 4, 6, 8, 
10, 12 e 14) 50 g de ração foi fornecida no compartimento oposto (compartimento pareado a 
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ração – CR). Um dos compartimentos foi aleatoriamente e a priori designado como sendo o 
CC, enquanto o outro foi considerado como sendo o CR. Metade dos animais foi 
condicionada ao chocolate no compartimento branco e ração no listrado e a outra metade 
condicionada ao chocolate/ração no compartimento oposto. Essa designação permaneceu a 
mesma durante todo o experimento. Portanto, o chocolate e a ração foram fornecidos em 
dias alternados, de acordo com o esquema de acesso a cada um dos compartimentos da 
caixa de CPP descrito acima. Em todas as 14 sessões, a porta retrátil que conecta ambos 
os compartimentos foi mantida fechada, possibilitando o acesso a apenas um dos lados do 
aparato. 
7.2.4.3 Teste 
Esta fase teve como objetivo determinar a expressão de um comportamento de 
preferência pelo compartimento condicionado à presença do chocolate e/ou ração. Para 
tanto, cada indivíduo foi submetido a uma única sessão teste, realizada 24 h após a última 
sessão de condicionamento. Nessa sessão, de 15 min, cada sujeito teve livre acesso aos 
dois lados do aparato, similar ao procedimento já descrito na fase de habituação (sessão 
7.2.4.1). Vale ressaltar que nesta fase nenhum reforço alimentar foi fornecido.  
7.2.5 Análise do Comportamento 
Para cada sessão experimental, o software Anymaze (Stoelting Co., EUA) registrou 
automaticamente, via o sistema de câmeras, a velocidade e a distância total percorrida 
pelos micos na caixa de CPP (índice de atividade locomotora), bem como o tempo de 
permanência em cada um dos compartimentos. Um observador previamente treinado 
(confiabilidade intra-observador 95%) fez o registro manual das seguintes categorias 
comportamentais: (1) Vigilância: duração e frequência de varredura contínua ou outros 
movimentos visíveis de cabeça enquanto o animal permaneceu parado; (2) Exploração: 
frequência de cheirar/lamber qualquer parte do aparato e/ou head cock (mover a cabeça do 
lado para o outro); e (3) Forrageio: frequência e duração de busca, manipulação e ingestão 
do alimento (chocolate ou ração). Conforme citado no Estudo 2A, os comportamentos 
mensurados foram baseados em etogramas de calitriquídeos (STEVENSON E RYLANDS, 
1988) e estudos prévios nessa espécie (BARROS e cols., 2004; CAGNI e cols., 2012). Os 
níveis de locomoção, vigilância e exploração foram usados como indicadores 
comportamentais de ansiedade (BARROS e cols., 2004).   
A quantidade de chocolate e ração consumida em kcal em cada sessão de 
condicionamento foi calculada, baseada na quantidade ingerida em gramas. Como a 
quantidade consumida de chocolate/ração e o comportamento de forrageio foram 
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constantes ao longo da fase de condicionamento, foi calculado para cada alimento o 
consumo e o forrageio médio nestas sete sessões. 
7.2.6 Coleta de Sangue e Análise Hormonal  
Foram coletadas três amostras de 1,0 mL de sangue: (1) antes do procedimento 
comportamental (linha de base; LB); (2) imediatamente após a sessão teste (pós-teste, 
PT0); e (3) sete dias após a sessão teste (PT7). Todas as amostras foram obtidas na 
presença do veterinário do CP-UnB, entre às 13:00 e 17:00 h. A amostra PT0 foi coletada 
imediatamente após a sessão teste de cada sujeito e as amostras LB e PT7 foram coletadas 
no mesmo horário do dia em que as sessões comportamentais foram realizadas. Na 
primeira e última coleta (LB e PT7), os animais foram capturados diretamente no seu viveiro 
de moradia com o auxílio de um puçá e levados para uma sala de procedimentos. Na 
sessão PT0, os animais foram capturados no seu viveiro de moradia e via caixa de 
transporte foram conduzidos até a caixa de CPP para realização da sessão experimental. 
Após 15 min de observação comportamental, os micos foram levados até a sala de 
procedimentos para a coleta de sangue. Para a coleta e análise hormonal, os animais (e as 
amostras consequentemente obtidas) foram submetidos aos mesmos procedimentos 
descritos anteriormente (vide sessão 6.4). Em média, o tempo requerido para obtenção das 
amostras foi de 3,5±0,4 min, um intervalo dentro da faixa previamente descrita por não 
influenciar o resultado da dosagem (SALTZMAN e cols., 1994).   
7.2.7 Análise estatística 
Para cada parâmetro analisado, os resultados foram expressos como a média dos 
valores e o erro padrão da média (+epm). O teste t para amostras pareadas foi utilizado para 
as seguintes análises: (1) diferença no padrão de exploração, atividade locomotora e 
vigilância entre a primeira (H1) e a última (H3) sessão de habituação; (2) comparação entre 
o tempo de permanência em cada compartimento antes do condicionamento (sessão H3); 
(3) diferença na quantidade de alimento consumido e no comportamento de forrageio entre 
a primeira e a última sessão de condicionamento para cada um dos itens alimentares; (4) 
comparação entre os dois tipos de alimentos testados em termos de consumo médio e taxa 
de forrageio por sessão; (5) diferenças em comportamentos indicativos de ansiedade 
observados antes (sessão H3) e após o condicionamento ao alimento (sessão teste); e (6) 
peso corporal mensurado antes e após o procedimento experimental. O tempo de 
permanência dos micos em cada compartimento, antes e após o teste de CPP, foi analisado 
usando uma ANOVA de duas vias para medidas repetidas, utilizando como fatores 
“compartimento” (CC e CR) e “fase experimental” (pré e pós CPP).  
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Para a análise de cortisol plasmático, uma ANOVA de uma via para medidas 
repetidas (one-way repeated measures ANOVA) foi usada para determinar possíveis 
diferenças significativas entre as amostras (LB x PT0 x PT7). Quando resultados 
significativos foram obtidos, as análises foram seguidas pelo teste post hoc de Tukey.  
Ademais, via cálculo do coeficiente de correlação de Pearson, o tempo de 
permanência no compartimento pareado ao chocolate (CC) durante a sessão teste foi 
correlacionado com: (1) a quantidade média de chocolate consumida por sessão, neste 
compartimento; (2) o tempo médio de forrageio por sessão nesse mesmo compartimento; 
(3) os níveis de locomoção e vigilância pré-CPP (H3) e cortisol (amostra LB); e (4) os níveis 
de vigilância, exploração e atividade locomotora pós-CPP (sessão teste) e cortisol (amostras 
PT0 e PT7). Usando o mesmo teste, a concentração de cortisol vista em cada amostra foi 
correlacionada com o tempo requerido para a coleta de sangue. O nível de significância 
adotado em todos os testes foi de p0,05. 
7.2.8 Resultados 
Quando os micos foram inicialmente expostos a ambos os compartimentos da caixa 
de CPP, na ausência de qualquer alimento, as mudanças nas respostas comportamentais 
não foram significativas quando comparada a primeira e a última sessão de habituação (H1 
x H3; distância percorrida: t5= −0,74, p=0,50; velocidade média: t5= −1,28, p=0,26; vigilância: 
t5= −0,12, p=0,91; exploração: t5= −1,23; p=0,28; Tabela 4). Os sujeitos também não 
demonstraram uma preferência inicial por nenhum dos compartimentos do aparato 
experimental visto que na última sessão de habituação, diferenças significativas entre o 
tempo de permanência no compartimento CC e CR não foram observadas (Figura 14).  
Tabela 4. Perfil comportamental de micos observado (média±EPM) na caixa de CPP na primeira (H1) 
e na última sessão de habituação (H3) e no dia da sessão teste realizada após o condicionamento ao 
alimento. 
Comportamento Sessão Experimental 
H1 H3 Teste 
Distância percorrida (em metros) 32±5 41±10 34±6 
Velocidade média (m/s) 0,03±0,01 0,05±0,01 0,04±0,01 
Duração de vigilância (s) 441±51 450±56 501±38 
Frequência de exploração 22±2 33±7 50±6a 
a p<0.05 Teste vs. H3 para exploração 
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Durante as sessões de condicionamento, a quantidade de alimento consumido (em 
kcal) e os níveis de forrageio não diferiram significativamente entre a primeira e a última 
sessão (Ração – consumo: t5=1,91, p=0,11; frequência de forrageio: t5=0,70, p=0,51; 
duração de forrageio: t5=−0,25, p=0,81; Chocolate – consumo: t5=1,14, p=0,31; frequência 
de forrageio: t5= −0,86, p=0,43; duração de forrageio: t5= −0,11, p=0,91; Tabela 5). 
Entretanto, a quantidade média de chocolate ingerida em kcal por sessão foi 
significativamente maior do que a quantidade de ração (t5=2,53, p<0,04; ração: 0,8±0,4, 
chocolate: 1,2±0,4, média±e.p.m. em gramas/sessão; Figura 15), mesmo que o padrão de 
forrageio para ambos os grupos tenha sido equivalente (frequência: t5=1,30, p=0,25; 
duração: t5=1,00, p=0,36; Figura 15).  
Tabela 5. Consumo de alimento e perfil de forrageio (média±EPM) de cada item testado na primeira e 
última sessão de condicionamento. 
Parâmetro 
Sessão de Condicionamento 
1 7 
Ração   
Consumo em kcal (em gramas) 2,71,2 (0,70,3) 1,60,7 (0,40,2) 
Frequência de forrageio 143 154 
Duração de forrageio (s) 8815 9833 
   
Chocolate   
Consumo em kcal (em gramas) 10,35,0 (1,90,9) 6,33,1 (1,206) 
Frequência de forrageio 13±219 175 
Duração de forrageio (s) 13838 14335 
 
Na sessão teste, novamente sem a presença do item alimentar, o tempo de 
permanência no compartimento CC aumentou significativamente comparado à última 
sessão de habituação, enquanto que no compartimento CR houve uma diminição (fase 
experimental: F1,5=10,96, p<0,05; tipo de alimento: F1,5=1,30, p=0,31; interação fase x 
alimento: F1,5=3,41, p=0,12; Figura 14). O tempo de permanência no compartimento CC 
durante a sessão teste teve uma correlação positiva com a média do tempo de forrageio 
durante as sessões de condicionamento (r=0,86, p<0,05; Figura 14). Nenhum efeito foi 
observado quando o mesmo parâmetro foi correlacionado com a média da quantidade de 




Considerando os comportamentos indicativos de ansiedade registrados antes e após 
o condicionamento, um efeito significativo foi visto apenas para atividade exploratória. Esta 
resposta aumentou significativamente após o condicionamento comparado aos níveis 
observados na habituação (H3 × sessão teste; exploração: t5= −5,36, p<0,05; distância: 
t5=0,63, p=0,56; velocidade: t5=0,56, p=0,60; vigilância: t5= −1,40, p=0,22; Tabela 4). O nível 
de vigilância pós-CPP teve uma correlação positiva com o tempo de permanência no 
compartimento CC no dia do teste, enquanto que nenhuma correlação foi vista para os 
demais comportamentos indicativos de ansiedade (vigilância: r=0,81, p=0,05; distância: 
r=−0,40, p=0,32; velocidade: r= −0,42, p=0,40; exploração: r=−0,77, p=0,07; Figura 14). Por 
fim, o tempo de permanência no compartimento CC não foi correlacionado aos níveis iniciais 
(H3) de nenhum dos comportamentos indicativos de ansiedade mensurados na linha de 




























































































Figura 14. Superior: Tempo de permanência pelos micos (média±epm) nos compartimentos pareados 
ao chocolate (CC) e ração (CR) da caixa de CPP antes (pré-CPP; sessão 3 da habituação) e após 
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(pós-CPP; sessão teste) eles consumirem os respectivos itens alimentares no compartimento 
condicionado. Meio: Relação entre o tempo de permanência no compartimento CC durante a sessão 
teste (em segundos) e tempo de forrageio durante as sessões de condicionamento (em 
segundos/sessão). Inferior: Relação entre o tempo de permanência no compartimento CC durante a 
sessão teste (em segundos) e o tempo de vigilância na caixa de CPP durante a sessão teste (em 
segundos). n=6; *p<0,05 vs níveis pré-CPP.  
 
 
Figura 15. Quantidade média (±epm) de alimento consumido (em kcal/sessão; superior), assim como 
a frequência (meio) e a duração (em segundos; inferior) média de forrageio por sessão, durante a 
fase de condicionamento. Para cada parâmetro foi calculado o valor médio dos dados observados 
nas sete sessões de 15-min cada. Em dias alternados, o chocolate foi fornecido no compartimento 
CC e a ração no compartimento oposto CR. n=6; *p<0,05 chocolate vs ração.  
A concentração de cortisol permaneceu constante durante todo o experimento 
(F2,5=1,36, p=0,30; Figura 16) e a concentração média basal foi similar ao já descrito para 
micos (LB: 144,00 ± 24µg/dL; PRYCE e cols., 2002; LIMA e cols., 2008).  Nenhuma 
correlação foi observada com relação ao tempo requerido para obtenção das amostras de 
sangue (LB - r=0,22, p=0,67; PT0 - r=−0,70, p=0,12; PT7 - r=−0,75, p=0,10). Em média, as 
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amostras de sangue foram obtidas em 3,5±0,4min. Além disso, a concentração de cortisol 
nas amostras PT0 e PT7 não se correlacionaram ao tempo de permanância no 
compartimento CC durante a sessão teste (PT0), e o tempo de permanância no 
compartimento CC não teve relação com a concentração de cortisol na linha de base 
(r=−0,28, p=0,60). Em termos de peso corporal, não foram detectadas diferenças 
significativas entre os valores observados antes e após o procedimento experimental 
(t5=0,87, p=0,42; peso inicial: 331±14, peso final: 322±11, média±e.p.m. em gramas). 
 
Figura 16. Concentração de cortisol plasmático (média±epm) observada nos micos antes dos 
procedimentos experimentais (LB), imediatamente após a sessão teste (PT0) e sete dias depois da 
sessão teste (PT7); n=6.  
7.2.9 Discussão 
No presente estudo, não foram observadas diferenças significativas no perfil 
comportamental dos micos na fase pré-CPP, quando nenhum item alimentar foi fornecido. 
Embora mudanças comportamentais na atividade locomotora, comportamento exploratório e 
vigilância fossem esperadas como indicativos de habituação (PRUT e BELZUNG, 2003, 
BARROS e cols., 2004; KLIETHERMES, 2005), esses comportamentos se mantiveram 
constantes entre a primeira e última sessão de habituação. No entanto, um resultado similar 
foi observado nos estudos de BARROS e cols. (2004, 2007) para essa mesma espécie. Vale 
ressaltar que todos os sujeitos empregados no presente estudo eram animais já habituados 
à manipulações experimentais e que já haviam participado anteriormente de outros estudos 
no CP-UnB. Os micos também não exibiram uma preferência inicial significativa para 
nenhum dos compartimentos do aparato experimental. Diferenças significativas entre o 
tempo de permanência no compartimento CR e CC não foram observadas na última sessão 
de habituação, o que favorece avaliar o efeito do tratamento sem interferências basais.  
Durante as sessões de condicionamento, a quantidade de alimento consumida e o 
perfil de forrageio (frequência e duração) não diferiram ao longo das sessões experimentais, 
63 
 
indicando que os animais mantiveram o mesmo padrão motivacional para ambos os itens 
alimentares durante todo o experimento e utilizaram estratégias similares de forrageio 
independentemente do alimento fornecido. Vale ressaltar que os animais não foram privados 
da alimentação regular, exceto 2 h antes do início das sessões experimentais para tentar 
padronizar a latência de última ingestão. A quantidade média de chocolate consumida (em 
kcal) por sessão foi significativamente maior do que a de ração, mesmo que os animais 
tenham exibido um perfil de forrageio similar para os dois alimentos. Portanto, a procura, a 
manipulação e/ou o sabor do alimento, ao invés do número de calorias per se, pode ser um 
aspecto chave desse tipo de reforço alimentar no teste de CPP por alimento em primatas 
não-humanos, correspondendo ao que é observado em roedores (FIGLEWICZ e cols., 
2001). 
Após o consumo repetido de um alimento altamente palatável, calórico e rico em 
açúcar e gordura (chocolate), realizado de forma alternada com um alimento de menor valor 
calórico e palatabilidade, os micos desenvolveram uma resposta de preferência 
condicionada por lugar onde o primeiro item foi disponibilizado. Durante a sessão teste, o 
tempo de permanência no compartimento CC aumentou significativamente comparado aos 
níveis pré-CPP observados durante a última sessão de habituação, enquanto que esse 
mesmo parâmetro no compartimento CR diminuiu. O tempo de permanência no 
compartimento CC durante a sessão teste apresentou uma correlação positiva com o tempo 
de forrageio por sessão e não com a quantidade de alimento consumida, indicando que os 
animais que passaram mais tempo forrageando durante o condicionamento ficaram mais 
tempo no compartimento pareado ao chocolate no dia do teste. Ademais, a quantidade 
média de chocolate consumida foi significativamente maior do que a quantidade de ração. 
Portanto, baseado nesses resultados, o chocolate parece induzir uma resposta de CPP em 
micos no presente estudo, similar ao que já foi observado em roedores utilizando o mesmo 
paradigma (SCHROEDER e cols., 2001; VENTURA e cols., 2007, 2008; LA MELA e cols., 
2010; LATAGLIATA e cols., 2010; DICKSON e cols., 2012; ORSINI e cols., 2013).  
Em humanos, o chocolate é um dos alimentos mais desejados (craving-inducing 
foods), particularmente entre as mulheres (OSMAN e SOBAL, 2006). Suas propriedades 
orosensoriais positivas (i.e. sabor, aroma e textura, revisado em  PARKER e cols., 2006), 
seu alto conteúdo de açúcar e gordura e/ou seus constituintes psicoativos (BRUINSMA e 
TAREN, 1999; SMITH e cols., 2004; PARKER e cols., 2006; NASSER e cols., 2011) ativa os 
circuitos neurais relacinados ao processo de ingestão e à recompensa, sendo que ambos 
contribuem para as propriedades hedônicas classicamente atribuída a esse tipo de alimento 
(BRUINSMA e TAREN, 1999).  
Ao contrário do que foi visto para o chocolate, uma resposta de CPP não foi 
observada para ração, um alimento mais neutro com menor valor calórico. Os indivíduos 
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buscam alimentos densamente calóricos para maximizar o estoque de energia para preparar 
o organismo para períodos de fome (GEARHARDT e cols., 2009). Então, o consumo desse 
tipo de alimento pode não estar associado apenas às propriedades reforçadoras ou à uma 
predisposição individual, mas a uma característica ancestral inata (PAI e cols., 2014).  
Nem todos os alimentos estão implicados no desenvolvimento de um quadro de 
dependência (ERLANSON-ALBERTSSON, 2005). Alimentos ricos em açúcar, gordura, sal e 
aqueles densamente calóricos tendem a ter um maior potencial para causar dependência do 
que alimentos tradicionais, visto que frequentemente são uma combinação de ingredientes 
sintéticos (AVENA e GOLD, 2011a, 2011b), costumam ser desenvolvidos artificialmente e 
possuem menos fibras e proteínas que os alimentos naturais, o que pode aumentar o seu 
valor hedônico (GEARHARDT e cols., 2011; MONTEIRO e cols., 2011, PAI e cols., 2014). 
Por outro lado, os alimentos com alto valor nutricional possuem uma concentração de 
carboidratos, gorduras e sódio balanceada com outros nutrientes essenciais para saúde. 
Animais que consomem uma dieta altamente calórica (high fat) comem mais do que o 
necessário para satisfazer suas necessidades energéticas (MORALES e cols., 2012) e a 
dieta atua como reforço positivo (MORGAN e SIZEMORE, 2011). Por outro lado, alimentos 
neutros, com baixo valor calórico e que fazem parte da dieta habitual, podem suprir apenas 
as necessidades metabólicas do organismo sem um forte componente hedônico. De acordo 
com PELCHAT e SCHAEFER (2000), o consumo de determinados tipos de alimentos 
compensa o craving (desejo intenso), enquanto outros alivia a sensação subjetiva de fome. 
Ratos submetidos à uma escolha entre sacarose ou ração exibem episódios de binge 
(episódios compulsivos) pela sacarose ao invés da ração (AVENA e cols., 2008). Porém, o 
inverso já foi observado, sendo que ratos consumiram em maior quantidade um alimento 
com baixa densidade calórica comparado a um alimento com alto valor calórico (BERNER e 
cols., 2008; BOCARSLY e cols., 2011). ORSINI e cols. (2014) demonstraram ainda que 
ratos aumentam o consumo de ração comparado ao consumo de alimentos altamente 
palatáveis, porém neste estudo especificamente os animais estavam sob um protocolo de 
administração de anfetamina, o que pode ter influenciado tal escolha.  
Estudos com humanos demonstraram ainda que participantes geralmente relatam 
gostar mais de alimentos doces, ricos em gordura, em relação aos alimentos menos 
gordurosos (FINLAYSON e cols., 2007). Associado a isso, técnicas de imagens tem 
demonstrado maior ativação de áreas neurais, tais como córtex pré-frontal medial e 
dorsolateral, produzida por exposição a alimentos altamente calóricos comparado aos 
estímulos com baixo valor calórico (KILLGORE e cols., 2003). Ademais, alimentos altamente 




Por outro lado, sob condições experimentais específicas – como estresse, acesso 
restrito e restrição calórica – alimentos menos palatáveis e com baixo valor calórico podem 
induzir comportamentos indicativos de um estado de dependência (ex., ZOMBECK e cols., 
2008). CORWIN e GRIGSON (2009) sugeriram que alimentos altamente palatáveis não 
apresentam essencialmente um potencial de dependência, mas ao longo de várias semanas 
sob um protocolo de alimentação restrito, eles podem gerar comportamentos associados a 
um quadro de dependência. Regimes de alimentação restritos e alimentos ricos em açúcar e 
gordura podem induzir um comportamento alimentar do tipo compulsivo em roedores 
(AVENA e cols., 2008; CORWIN e cols., 2011)  e primatas (FOLTIN, 2006), similar ao 
padrão de ingestão escalonada observado com drogas de abuso. Embora tenham sido 
submetidos a um acesso restrito (15 min; dias alternados) por vários dias, os micos do 
presente estudo mantiveram um consumo constante para os dois tipos de alimentos ao 
longo das sessões e, portanto, não exibiram um comportamento alimentar do tipo 
compulsivo. O número de exposições (dias x semanas), o tempo de acesso (15 min x 30 
min) e/ou o programa de alimentação (dias alternados x 2-3vezes/semana) podem ter sido 
fatores metodológicos que contribuíram para os resultados observados no presente estudo.     
O estresse é outro fator importante que pode regular a ingestão de alimentos e/ou 
contribuir para a expressão de comportamentos relacionados à dependência (ADAM e 
EPEL, 2007). Abster-se de consumir alimentos ricos em açúcar e gordura, intencionalmente 
ou involuntariamente, leva a um estado de humor negativo em humanos (ex., chocolate – 
BRUINSMA e KAREN, 1999) e induz a liberação de cortisol pelo eixo HPA, que por sua vez 
pode contribuir para o craving e a dependência (ADAM e EPEL, 2007; VOLKOW e cols., 
2013). Um aumento nos níveis de estresse tem sido associado a uma maior motivação para 
consumir alimentos altamente palatáveis e calóricos (OLIVER e cols., 1999; EPEL e cols., 
2001). Após a ingestão desse tipo de alimento, as respostas indicativas de estresse 
parecem ser reduzidas. DALLMAN e cols. (2003) propuseram que a ingestão de alimentos 
densamente energéticos diminui os efeitos negativos associados ao estresse (“comfort 
eating”).  
No presente estudo, as concentrações de cortisol permaneceram constantes ao 
longo das sessões experimentais. Entretanto, dentre os comportamentos analisados, a 
atividade exploratória aumentou significativamente após o condicionamento ao alimento, 
comparado aos níveis pré-CPP. Esse comportamento tem sido associado à níveis de 
ansiedade em micos (BARROS e cols., 2004). Cabe ressaltar que, durante a sessão teste, 
os micos que exibiram uma maior resposta de CPP ao chocolate foram os mais vigilantes, 
uma vez que o nível de vigilância pós-CPP apresentou uma correlação positiva com o tempo 
de permanência no compartimento CC no dia do teste. Porém, nenhuma outra correlação foi 
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vista para os demais comportamentos indicativos de ansiedade e para as concentrações de 
cortisol. 
A ausência de um reforço alimentar no dia da sessão teste – particularmente o 
chocolate – pode ter induzido uma resposta de ansiedade aguda nos micos. Embora 
primatas não-humanos pareçam aprender a prever a disponibilidade de recompensas 
alimentares (MONCLARO e cols., 2014), semelhante a outros animais (ANTLE e SILVER, 
2009) e humanos (OTT e cols., 2011), uma dissociação entre respostas comportamentais e 
hormonais ao estresse/ansiedade (NORCROSS e NEWMAN, 1999) e à dependência 
(CAGNI e cols., 2012) tem sido descrita.    
Sabe-se que o consumo de alimentos ricos em açúcar e gordura induz per se 
neuroadaptações no eixo HPA (COTTONE e cols., 2009; MARTIRE e cols., 2014) e que 
este por sua vez exerce um controle regulatório sob diferentes comportamentos apetitivos, 
tanto via manutenção do controle hedônico ou alterando a sensibilidade de diferentes tipos 
de recompensa (HILDEBRANDT e GREIF, 2013).  
Os resultados do presente estudo precisam ser interpretados com cautela, uma vez 
que o cortisol não foi medido durante a fase de condicionamento ao alimento, na tentativa 
de minimizar o desconforto repetido da punção venosa nos sujeitos experimentais e evitar a 
coleta de sangue em curtos intervalos de tempo. Por outro lado, a concentração de cortisol 
não foi correlacionada ao procedimento de coleta de sangue, e as concentrações obtidas 
foram similares às observadas anteriormente em micos (PRYCE e cols., 2002).   
7.2.10 Conclusões preliminares 
(1) Os micos não demonstraram uma preferência inicial por um dos compartimentos, 
indicando o efeito per se dos diferentes alimentos testados;  
 
(2) Apenas o chocolate induziu uma resposta de CPP nos micos, uma vez que o 
tempo de permanência no compartimento CC aumentou significativamente, comparado com 
os níveis pré-CPP; 
(3) A quantidade de alimento consumida e o perfil de forrageio mantiveram-se 
constantes ao longo do estudo, no entanto mais chocolate foi consumido por sessão do que 
ração; 
(4) Os animais que passaram mais tempo forrageando durante o condicionamento 
ficaram mais tempo no compartimento pareado ao chocolate no dia do teste; 
(5) A atividade exploratória aumentou significativamente após o condicionamento ao 
chocolate e os animais que permanceram mais tempo no comportamento pareado ao 
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chocolate exibiram maiores níveis de vigilância. Porém as concentrações de cortisol se 
mantiveram constantes. 
(6) Portanto, o consumo repetido de um alimento altamente palatável e rico em 
açúcar e gordura (chocolate) foi mais propenso a ser excessivamente consumido por micos, 
a induzir uma resposta de preferência condicionada-por-lugar e a gerar comportamentos 
indicativos de ansiedade na sua ausência.  
8.0 ESTUDO 3: TESTE DE CONFLITO CHOCOLATE vs PREDADOR 
Esse terceiro estudo teve como objetivo estabelecer o comportamento alimentar dos 
micos por um alimento altamente palatável e com potencial de gerar dependência 
(estabelecido no Estudo 2) diante da presença concomitante de um estímulo naturalmente 
aversivo (modelo de predador; Teste de Conflito), e o efeito que a exposição prévia a um 
estresse psicossocial (estabelecido no Estudo 1) exerce nesse comportamento, podendo 
assim se estabelecer um perfil alimentar do tipo compulsivo.  
8.1 Sujeitos experimentais 
Foram utilizados 14 micos-estrela adultos (7 machos e 7 fêmeas). Os animais foram 
divididos aleatoriamente em dois grupos experimentais: grupo controle (CTRL; n=8) e grupo 
isolado (ISI; n=8). Água e alimento estavam disponíveis ad libitum, exceto quando indicado 
no procedimento experimental descrito abaixo. Todas as etapas experimentais foram 
realizadas entre 13:30 e 17:30 h. 
8.2 Alimento teste 
Foi fornecido como reforço alimentar 50 g de chocolate ao leite, cortados em 
pequenos pedaços com tamanhos similares (Lacta®).  
8.3 Procedimento experimental 
O procedimento foi dividido em três fases, conforme esquema (Figura 17). 
a) Habituação 
b) Exposição ao chocolate 
c) Teste de Conflito 
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Antes do início de cada sessão experimental, cada animal foi capturado em seu 
viveiro de moradia, com auxílio de um puçá, e colocado na caixa-transporte, sendo levado à 
sala de experimento e liberado no hall de entrada da caixa CPP (descrito na seção 7.2.2), 
iniciando assim uma sessão de 10 min. Após esse período, o sujeito foi levado de volta ao 
seu viveiro de moradia, via caixa-transporte, e o aparato limpo com álcool 70% antes de 
iniciar uma nova sessão. A ordem com que os sujeitos foram testados variou aleatoriamente 
a cada dia. Todos os animais foram testados apenas uma vez por dia e as sessões 




Figura 17. Representação esquemática do procedimento experimental adotado no Estudo 3.  
8.3.1 Habituação 
Essa primeira fase teve por objetivo habituar os indivíduos ao aparato do CPP. Para 
tanto, no dia 1, os animais do grupo CTRL e ISI foram levados até à caixa de CPP para uma 
sessão de 10 min. Durante esse intervalo, os animais tiveram acesso livre aos dois lados do 
aparato experimental, sem a presença de nenhum estímulo. Transcorrido o tempo de 
sessão, os indivíduos pertencentes ao grupo ISI foram separados dos seus respectivos 
parceiros sociais. Para isso, metade do grupo foi alocada em um novo viveiro padrão por 
sete dias consecutivos (i.e., o restante do procedimento) e durante esse período não tiveram 
contato visual e tátil com o parceiro. Com a retirada do seu parceiro, a outra metade 
permaneceu isolada no seu ambiente familiar. Os micos pertencentes ao grupo CTRL 
permaneceram na sua condição social familiar em seus próprios viveiros de moradia. 
8.3.2 Exposição ao chocolate 
Essa fase teve como objetivo induzir o consumo de chocolate em um dos 
compartimentos específicos da caixa de CPP. Para tanto, nos dias 2-7, todos os micos 
foram submetidos a uma sessão de 10min de exposição ao chocolate no aparato 
experimental, independentemente do seu grupo experimental, totalizando seis sessões. Em 
cada sessão, os sujeitos tiveram acesso livre aos dois compartimentos da caixa de CPP 
(porta central mantida aberta, vide seção 7.2.2). No entanto, o chocolate foi fornecido no 
suporte alimentar de apenas um dos compartimentos, enquanto o prato de inox no 
compartimento oposto ficou vazio. Metade dos sujeitos (de ambos os grupos) receberam 
chocolate no compartimento branco e o restante no compartimento listrado, sendo essa 
designação mantida durante todo o experimento. Ao final da sessão, o animal foi levado de 
volta ao viveiro em que estava (ambiente familiar ou novo) via caixa-transporte. 
8.3.3 Teste de Conflito 
Nesta fase o objetivo foi verificar se a presença de um estímulo naturalmente 
aversivo (modelo de gato taxidermizado – espécie: Leopardus tigrinus) no compartimento 
contendo um alimento altamente palatável (chocolate) inibe ou não a busca e/ou consumo 
de estímulo apetitivo. Para isso, no dia 8, os animais de ambos os grupos foram submetidos 
a uma sessão de 10 min na caixa de CPP. O chocolate ao leite foi ofertado novamente no 
mesmo compartimento em que foi previamente fornecido, seguindo-se o mesmo 
procedimento descrito acima. No lado oposto, o prato de aço inox permaneceu vazio. 
Concomitantemente, o estímulo aversivo foi colocado próximo ao suporte alimentar onde o 
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chocolate foi disponibilizado. Vale ressaltar que o estímulo aversivo foi colocado do lado de 
fora do aparato experimental, sendo separado do suporte alimentar apenas pelo vidro frontal 
transparente da caixa de CPP (Figura 18). Após o término da sessão teste, os animais do 
grupo CTRL e ISI foram levados de volta ao seu viveiro de moradia e convívio com o seu 
parceiro social (fim do isolamento para os animais do grupo ISI).  
 
Figura 18. Localização do estímulo aversivo (modelo de gato) e do estímulo apetitivo (prato inox 
contendo chocolate) no mesmo compartimento da caixa de CPP, separados apenas pelo vidro frontal 
transparente do aparato. 
8.4 Análise do Comportamento 
Os parâmetros comportamentais foram registrados via o programa de análises 
comportamentais Any-Maze (Stoelting Co., EUA). As seguintes categorias comportamentais 
foram registradas manualmente por um observador previamente treinado (confiabilidade 
intra-observador 95%) durante as sessões 1 e 6 de exposição ao chocolate e na sessão 
teste (T): 1) atividade locomotora: tempo, em segundos, se movimentando dentro do aparato 
experimental; 2) vigilância: duração de varredura contínua ou outros movimentos visíveis de 
cabeça enquanto o animal permaneceu parado; 3) exploração: duração de cheirar, lamber 
ou manipular qualquer parte do aparato; 4) forrageio: duração da busca, manipulação e/ou 
ingestão/consumo do alimento; 5) comportamentos de medo: tsik-tsik - duração de emissão 
desse tipo de vocalização de alarme e swaying - duração de movimentos laterais, 
pendulares e repetitivos do corpo enquanto o animal permaneceu sentado; 6) 
comportamentos de observação: olhar direto - frequência de movimento rápido direcionado 
ao estímulo aversivo (gato taxidermizado) e head-cock: frequência de movimentos 
repetitivos da cabeça de um lado para o outro ao longo do eixo longitudinal do corpo, 
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direcionado ao estímulo aversivo; e 7) proximidade ao estímulo apetitivo: tempo de 
permanência dentro do quadrante onde o chocolate foi disponibilizado (quadrante CC1), na 
caixa de CPP.  O tempo de permanência em cada compartimento também foi mensurado 
(compartimento chocolate – CC vs compartimento sem chocolate – SC).  
8.5 Análise Estatística 
Os resultados foram expressos como a média dos valores e o erro padrão da média 
(+epm) para cada um dos parâmetros analisados. Como não foi observada diferença no 
comportamento dos machos e das fêmeas neste estudo, os dados foram analisados juntos. 
A atividade locomotora, a vigilância, a exploração, o forrageio/consumo e a proximidade ao 
estímulo (CC1) foram analisados via uma ANOVA de duas vias de desenho misto (mix 
design two-way ANOVA). O “grupo” foi usado como fator independente e a “sessão” como 
variável dependente. Quando resultados significativos foram obtidos, as análises foram 
seguidas pelo teste post hoc de Tukey. Os dados referentes às categorias “observação” e 
“medo” foram analisados via teste t para amostras independentes (CTRL vs ISI). O tempo 
de permanência em cada compartimento, para cada grupo, foi analisado usando uma 
ANOVA de duas vias para medidas repetidas, em que o “compartimento” foi o fator 
independente e a “sessão” a variável dependente. O nível de significância adotado em todos 
os testes foi de p0,05. 
8.6 Resultados 
Na primeira sessão de exposição ao chocolate (S1), os animais do grupo CTRL 
apresentaram um padrão de atividade locomotora significativamente maior que a dos 
animais do grupo ISI, mas não foram observadas diferenças significativas entre as sessões 
e nem uma interação entre os fatores sessão vs grupo (sessão: F2,22=0,40, p=0,59; grupo: 
F1,11=8,43, p=0,01; sessão x grupo: F2,22=0,21, p=0,71 – Tabela 6). Ainda, em ambos os 
grupos experimentais, houve uma diminuição na duração da vigilância da última exposição 
ao chocolate (S6) para o dia do teste de conflito. No entanto, diferenças entre os grupos e 
uma interação grupo vs sessão não foram observadas (sessão: F2,24=5,22, p=0,01; grupo: 
F1,12=0,97, p=0,34; sessão x grupo: F2,24=2,10, p=0,15 – Tabela 6). Por fim, houve uma 
diminuição significativa no tempo de exploração na sessão teste, quando comparado a 
sessão S1, tanto no grupo controle quanto isolado (sessão: F2,24=7,37, p=0,01; grupo: 






Tabela 6. Perfil comportamental (média ± EPM) dos micos dos grupos controle (CTRL) e isolado (ISI) 
na caixa de CPP durante a primeira (S1) e sexta (S6) sessões de exposição ao chocolate e no dia da 
sessão teste (T). 
Comportamento Sessão Experimental 
S1 S6 T 
Grupo CTRL  
 
  
Locomoção 39±6a 30±5 36±7 
Vigilância 370±26 361±39b 294±23 
Exploração 42±14c 15±5 6±2 
    
Grupo ISI    
Lomoção 23±3 23±5 23±2 
Vigilância 361±35 427±34b 359±29 
Exploração 85±35c 35±7 24±7 
a p<0,05 CTRL vs ISI; b p<0,05 S6 vs T; c p<0,05 S1vs T 
 
Considerando o tempo de permanência na área CC1 (local na caixa de CPP onde o 
chocolate foi disponibilizado) ao longo das seis sessões de exposição ao alimento teste, não 
foram observadas diferenças significativas entre as sessões e entre os grupos 
experimentais (sessão: F1,12=3,01, p=0,10; grupo: F1,12=0,0001, p=0,98). No entanto, foi 
detectado um efeito de interação sessão vs grupo (F1,12=6,76, p=0,02). Essa interação 
demonstra que o perfil de resposta dos sujeitos diferiu ao longo do tempo (sessões) e de 
acordo com o grupo experimental (Figura 19). Dessa forma, o grupo CTRL passou mais 
tempo na área CC1 na sessão 6 que na primeira, enquanto que os animais isolados 
permaneceram mais tempo nesse mesmo ponto na sessão 1 do que na última.  
 
Figura 19. Média (± e.p.m.) do tempo de permanência (em segundos) na área CC1 da caixa de CPP 
(quadrante onde foi disponibilizado o chocolate), durante a primeira (1) e a sexta (6) sessão de 
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exposição ao chocolate. Barras brancas: grupo controle (CTRL; n=8); Barras pretas: grupo isolado 
(ISI; n=8). *p<0,05 interação sessão vs grupo. 
 
Os micos de ambos os grupos experimentais passaram menos tempo forrageando 
durante a sessão teste, comparado aos níveis observados nas sessões 1 e 6 de exposição 
apenas ao chocolate (F2,24= 13,68, p=0,001 – Figura 20). Nenhuma diferença entre os 
grupos e um efeito de interação entre os fatores foi observada (grupo: F1,12=0,99, p=0,33; 
sessão vs grupo: F2,24=2,36, p=0,11). Um perfil similar foi observado com relação ao 
consumo de chocolate, uma vez que em ambos os grupos houve uma redução significativa 
na quantidade de chocolate ingerida no dia do teste, comparado com as sessões 1 e 6 de 
exposição apenas ao alimento (sessão: F2,24=6,75, p=0,006; grupo: F1,12=0,02, p=0,88; 
sessão vs grupo: F2,24=0,22, p=0,78 – Figura 20).  
 
Figura 20. Média (± e.p.m) do perfil de forrageio registrado na primeira (1) e sexta sessão (6) de 
exposição ao chocolate e na sessão teste (T). Superior: Tempo de forrageio (em segundos); Inferior: 
Consumo de chocolate (em gramas). Barras brancas: grupo controle (CTRL; n=8); Barras pretas: 
grupo isolado (ISI; n=8). *p<0,05 T vs 1 e 6.  
 
Na sessão teste, os micos de ambos os grupos experimentais permaneceram 
significativamente mais tempo no compartimento SC que no CC, sendo que esse perfil 
diferiu significativamente do que foi demonstrado pelos animais nas sessões 1 e 6 de 
exposição ao chocolate, em que a permanência em ambos os lados do aparato foi 
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equivalente (Grupo CTRL – sessão: F2,12=5,35, p=0,04; compartimento: F1,6=14,12, p=0,009; 
sessão vs compartimento: F2,12=23,96, p=0,0001; Grupo ISI – sessão: F2,12= 1,11, p=0,33; 
compartimento: F1,6=6,00, p=0,05; sessão vs compartimento: F2,12=10,64, p=0,003; Figura 
21). 
 
Figura 21. Média (±e.p.m.) do tempo de permanência no compartimento com chocolate (CC; barras 
listradas) e no compartimento sem chocolate (SC; barras cinzas) durante a primeira (1) e a sexta (6) 
sessão de exposição ao alimento teste e na sessão teste (T) pelos grupos controle (CTRL; n=8; 
Superior) e isolado (ISI; n=8; Inferior). *p<0,05 vs sessão T; **p<0,05 vs SC. 
 
Na sessão teste, os animais mantidos sob isolamento social exibiram 
significativamente mais respostas de medo em resposta a presença do gato que os animais 
do grupo CTRL (t12=-1,92, p=0,002 – Figura 22). Contudo, o nível de observação do 
predador por parte dos micos foi equivalente entre os dois grupos experimentais (t12=0,81, 





Figura 22. Média (± e.p.m.) dos parâmetros comportamentais registrados durante a sessão teste. 
Superior: Comportamentos de medo (duração de tsik-tsik + swaying); Inferior: Comportamentos de 
observação (frequênia de olhar direto + head-cock). Barras brancas: grupo controle (CTRL; n=8); 
Barras pretas: grupo isolado (ISI; n=8). *p<0,05. 
8.7 Discussão 
Analisando o perfil comportamental de micos ao longo do experimento, observou-se 
que os micos que permaneceram no viveiro com o parceiro social se locomoveram mais na 
primeira sessão de exposição ao chocolate, comparado aos animais sob condição de 
isolamento social. Apesar desse resultado diferir do que foi observado no Estudo 1 (seção 
6.6.1.1), quando os micos mantidos isolados se locomoverem mais no primeiro dia de 
isolamento, a presença do alimento altamente palatável (chocolate) nessa sessão pode ter 
contribuído para essa divergência. Uma menor atividade locomotora também já foi 
observada em resposta ao isolamento em outros estudos (LEVINE e cols., 1993; SMITH e 
cols., 1998). Além disso, para ambos os grupos, o padrão de locomoção se manteve 
constante quando na presença do modelo de predador sugerindo que, independentemente 
do estresse psicossocial, esse parâmetro não foi influenciado por situação experimental de 
estresse de predação. Nesse contexto, BARROS e cols (2004) e CAGNI e cols. (2011) 
também demonstraram que a atividade locomotora de micos não foi alterada devido a um 
confronto com um predador. Durante a avaliação de risco frente a um estímulo aversivo, 
comportamentos estritamente não-defensivos (locomoção, exploração, catação, interação 
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social) podem ser inibidos (BLANCHARD e cols., 1998; MAESTRIPIERI e cols., 1992; 
BRAMLEY E WASS 2001), embora há relatos em calitriquideos de um aumento na 
locomoção, vocalização e mobbing durante confrontos com predadores (CAINE, 1998; 
BARROS e cols., 2002).  
Com relação ao comportamento de vigilância, tanto o grupo CTRL quanto ISI 
diminuiram o tempo de vigilância no dia do teste (chocolate vs predador), comparado a 
última sessão de exposição ao chocolate (S6). No entanto, a vigilância parece aumentar em 
resposta a uma ameça potencial afim de facilitar a detecção e evitar o predador (FERRARI 
E LOPES FERRARI, 1990; CAINE, 1996,1998; HARDIE E BUCHANAN-SMITH, 1997; 
KOENIG, 1998; BARROS e cols., 2004; BARROS e cols., 2008). Em micos, a vigilância faz 
parte de um importante e complexo repertório comportamental anti-predação (CAINE, 1993). 
Por outro lado, DACIER e cols (2006) observaram que micos aumentaram a taxa de 
vigilância após a exposição a um predador taxidermizado, mas não durante o confronto com 
o estímulo. Os autores sugeriram que tal fato pode ser devido ao aumento de outras 
respostas comportamentais durante o confronto e não necessariamente implica dizer que os 
micos não foram vigilantes sob esta circunstância. Tal argumento pode ser aplicado para o 
presente estudo, uma vez que os micos diminuíram o tempo de vigilância durante o teste de 
conflito. Ainda considerando os parâmetros comportamentais, em ambos os grupos, menos 
tempo foi dedicado a exploração na sessão teste, comparado a primeira sessão de 
exposição ao chocolate. Isso pode ser decorrente de um processo de habituação ao longo 
do experimento, independentemente do tipo de sessão realizada. Estudos em micos já 
demonstraram uma diminuição na atividade de exploração após conflitos com predador 
(BARROS e cols., 2000; BARROS e cols., 2004).   
No presente estudo, os micos foram submetidos ao um conflito “chocolate vs 
predador”, para determinar se os animais – sob uma condição de estresse psicossocial ou 
não – buscavam/consumiam chocolate (estímulo apetitivo) mesmo na presença de um 
estímulo aversivo (modelo de gato-do-mato taxidermizado). Durante a fase de exposição 
apenas ao chocolate (sessões 1 e 6), os animais mudaram seu perfil de ocupação da área 
CC1 (onde o estímulo apetitivo foi disponibilizado), de acordo com o grupo experimental ao 
qual pertenciam. O grupo CTRL aumentou o tempo de permanência na área do chocolate 
na sessão 6, comparada a S1, enquanto que os que foram mantidos isolados reduziram o 
tempo de permanência nessa mesma área da primeira para a sexta sessão. Esse resultado 
demonstrou que os grupos apresentaram um perfil distinto de resposta ao estímulo apetitivo. 
No entanto, novos estudos se fazem necessários para analisar os fatores que induziram 
essa mudança no perfil de ocupação da área onde o chocolate foi fornecido.  
Em termos do forrageio e consumo, observou-se em ambos os grupos um menor 
nível desses parâmetros no dia do teste, comparado às sessões em que apenas chocolate 
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foi fornecido (S1 e S6). Portanto, o comportamento alimentar dos micos por um item 
altamente palatável foi inibido pela presença de um potencial predador, independentemente 
de estar ou não sob uma situação de estresse psicossocial (isolamento social). Estímulos 
aversivos podem, de fato, inibir a busca descontrolada por alimentos desse tipo 
(VANDERSCHUREN e EVERITT, 2004), enquanto que o estresse crônico já foi 
demonstrado aumentar o seu consumo (DALLMAN e cols., 2003; ARCE e cols., 2010; 
MICHOPOULOS e cols., 2012). No caso da busca ou ingestão de alimentos ricos em açúcar 
e gordura permanecer, mesmo diante de uma consequência aversiva, caracteriza-se um 
quadro de comportamento alimentar do tipo compulsivo (DEROCHE-GAMONET e cols., 
2004; VANDERSCHUREN e EVERITT, 2004; LATAGLIATA e cols., 2010). De fato, 
LATAGLIATA e cols (2010) demonstraram que o estresse crônico (restrição alimentar, no 
referido estudo) manteve a busca e ingestão de chocolate apesar da presença de um 
estímulo aversivo (choque nas patas). Porém, no presente estudo, o estresse por 
isolamento social não induziu tal perfil comportamental esperado. Estímulos relacionados a 
predação são ecologicamente relavantes para a sobrevivência de um animal e 
consequentemente induzem respostas similares àquelas exibidas nos contextos naturais 
(CALVO-TORRENT e cols., 1999). Dessa forma, a decisão comportamental da espécie em 
abster-se do forrageio enquanto há um estímulo potencialmente perigoso no ambiente 
parece ser a melhor estratégia de sobrevivência, uma vez que a atividade de forrageio 
desvia a atenção para estímulos ambientais diversos e aumenta o risco de predação 
(NUNES e cols., 2010).  
Em micos, o risco de predação exerce uma forte influência sobre o repertório 
comportamental (CAINE, 1993). Similar ao resultado obtido no presente estudo, CAGNI e 
cols (2011) demonstraram que calitriquideos (C. penicillata) diminuem o tempo de 
forrageamento após uma sessão de 5 min de exposição a um modelo de serpente. Da 
mesma forma e na mesma espécie, BORGES (2015) demonstrou uma diminuição na 
ingestão de bala de banana após uma exposição a um modelo de serpente. Um outro 
estudo realizado em micos, evidenciou uma diminuição na atividade de forrageio em 
indivíduos da espécie C.geoffroy em resposta à exposição a um predador aéreo (coruja) 
(CAINE, 1998). Por outro lado, camundongos submetidos a um estresse crônico com um 
predador consumiram mais sacarose que os animais controles (BURGADO e cols., 2014), 
embora tenha sido demonstrado em outro estudo que camundongos submetidos a uma 
exposição crônica a um predador diminuem os níveis de ingestão de sacarose (CALVO-
TORRENT e cols., 1999).  
De acordo com BLANCHARD e BLANCHARD (1988), este padrão comportamental 
denominado de “avaliação de risco” analisa a probabilidade do risco em comparação ao 
valor da recompensa, ou seja, adquirir a recompensa ou evitar o risco de predação. Em 
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resposta aos sinais de perigo, cada espécie expressa uma avaliação de risco típica que é 
designada por seleção natural a reconhecer as características específicas de predadores, 
exigindo uma resposta de confronto rápida (SHUHAMA e cols., 2007). Diante disso, os 
micos no presente estudo exibiram um comportamento de inibição na busca e no consumo 
do estímulo apetitivo devido à presença do modelo de predador.  
Foi observado também que, no dia do teste, os animais de ambos os grupos 
permaneceram menos tempo no compartimento com o estímulo que nas sessões anteriores, 
sugerindo um comportamento de evitar a área onde o predador estava. O teste de conflito 
consiste em avaliar a tomada de decisão de aproximar de uma recompensa e/ou afastar de 
uma ameaça concomitante. A resposta apresentada pode variar entre indivíduos 
dependendo da percepção do valor da recompensa e do potencial de ameaça (DEROCHE-
GAMONET e cols., 2004; HADDON e KILLCROSS, 2006). Micos evitam se aproximar de 
potenciais predadores ou de áreas onde eles tenham sido anteriormente encontrados 
(HAYNES E SNOWDON, 1990; BARROS e cols., 2000; TELLO e cols., 2002; BARROS e 
cols., 2004; CAGNI e cols., 2011). Este padrão também já foi observado em confrontos de 
micos com humanos (CAREY e cols., 1992) e em roedores (BLANCHARD e cols., 2003).  
Algumas situações experimentais de conflito envolvem privação de água e/ou 
comida. Nesse caso, a necessidade de se explorar a área, mesmo na presença de um 
estímulo aversivo torna-se preemente, uma vez que ambos estímulos envolvem a 
sobrevivência do animal (para detalhes ver BLANCHARD e BLANCHARD, 1988). No 
presente estudo os animais não foram privados e, embora tenha sido demonstrado o valor 
hedônico do chocolate em micos (DUARTE e cols., 2014), o gato-do-mato é um forte 
estímulo predatório nessa espécie (BARROS e cols., 2000). Com isso, os animais 
costumam superestimar o risco (THORSON e cols., 1998), uma vez que o custo de se 
perder uma recompensa é pequeno frente a sua sobrevivência. Portanto, nas condições 
experimentais do presente estudo, evitar o predador foi um comportamento estratégico.    
Embora os grupos tenham respondindo de forma similar no teste de conflito –  
diminuindo o forrageio e o consumo de chocolate e o tempo de permanência no 
compartimento CC – o padrão de resposta de medo ao estímulo aversivo diferiu. Os animais 
mantidos isolados por sete dias consecutivos exibiram uma maior resposta de medo ao gato 
(i.e., tsik-tsik e swaying) que os animais controle. Vale ressaltar que todos os animais 
visualizaram o estímulo aversivo de forma semelhante, visto que não houve diferença entre 
os grupos em termos dos comportamentos de observação (i.e., olhar direto e head-cock).      
Em espécies sociais, a presença do parceiro e/ou grupo social influencia as 
respostas ao estresse (STANTON e cols., 1985; MENDOZA e cols., 1991; GRIGNARD e 
cols., 2000; DACOSTA e cols., 2004; KAISER e cols., 2007; GUZMAN e cols., 2009; 
CUENYA e cols., 2012; GONZÁLEZ e cols., 2013;  KIYOKAWA e cols., 2014; KIYOKAWA e 
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cols., 2014b). Esse fenômeno, conhecido como “social buffering”, é a presença de um 
coespecífico exercendo uma função de suporte social e regulando negativamente a 
magnitude e a duração da resposta do eixo HPA, minimizando assim o efeito do estímulo 
estressor (RUKSTALIS E FRENCH, 2005; para revisão HENNESSY e cols., 2009).  
De fato, em ratos, a presença de um coespecífico diminuiu a resposta de estresse 
frente a um predador ou pistas associadas ao mesmo (BOWEN e cols., 2013). Em primatas, 
VOGT e cols (1981) demonstraram que macacos-de-cheiro alojados individualmente 
exibiram um aumento na atividade da glândula adrenal quando expostos a um modelo de 
serpente, comparado a indivíduos em grupos sociais estáveis. Nessa mesma espécie, um 
condicionamento aversivo (luz-choque) aumentou os níveis de cortisol quando os animais 
foram testados sozinhos, mas a resposta diminuiu na presença do parceiro social e retornou 
a níveis basais quando vários parceiros estavam presentes (STANTON e cols., 1985). 
Ademais, YOUNG e cols (2014) demonstraram que indivíduos da espécie Macaca sylvanus 
que apresentavam fortes laços sociais tinham níveis fecais de cortisol mais altos ao serem 
expostos a eventos estressantes que aqueles com ligações mais fracas. Em humanos, um 
estudo de neuroimagem demonstrou que o parceiro romântico pode diminuir a ativação 
neural a um estímulo ameaçador (COAN e cols., 2006).  
No presente estudo, a ausência do parceiro social durante os sete dias de 
isolamento pode ter potencializado a subsequente resposta de medo ao estímulo aversivo, 
uma vez que o isolamento per se já é um fator de estresse em micos. No entanto, é preciso 
lembrar que durante a sessão de exposição ao estimulo aversivo (teste de conflito), todos os 
animais estavam sozinhos no aparato. Portanto, novos estudo que incluam inclusive 
dosagens dos níveis circulantes de cortisol se fazem necessários para melhor elucidar o 
efeito do isolamento social na resposta de medo a um estímulo naturalmente aversivo, como 
um modelo de predador. 
8.8 Conclusões preliminares 
(1) Durante a situação de conflito, ambos os grupos diminuíram a quantidade de 
chocolate consumida e o  tempo de forrageio, de permanência no compartimento onde os 
estímulos apetitivo e aversivo foram apresentados, de vigilância e de exploração;  
 (2) Os animais controles e isolados exibiram diferentes perfis de ocupação da área 
onde o chocolate foi disponibilizado ao longo das sessões experimentais. Enquanto o grupo 
CTRL aumentou o tempo de permanência da sessão S1 para S6, o grupo isolado tendeu a 
exibir uma resposta inversa; 
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(3) Os animais mantidos isolados socialmente exibiram uma resposta de medo maior 
ao gato do que o grupo controle, embora ambos tenham exibido um perfil similar de 
observação ao estímulo aversivo;  
 (4) Portanto, um estresse psicossocial não induziu um comportamento alimentar do 
tipo compulsivo em micos, diante do conflito chocolate vs predador.  
9.0 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
O presente estudo foi o primeiro a  avaliar o comportamento de busca e ingestão de 
chocolate (um alimento altamente palatável) em indivíduos adultos de uma espécie de 
primata não-humanos (mico-estrela; Callithrix penicillata), analisando o efeito de um 
estresse psicossocial e da presença de um estimulo naturalmente aversivo. 
Cada estudo possibilitou elucidar diferentes aspectos envolvidos nos mecanismos 
neuropsicobiológicos que subsidiam a dependência por alimentos e demonstrar o efeito do 
estresse na busca e ingestão de alimentos ricos em açúcar e gordura. No Estudo 1 foi 
possível concluir que micos submetidos a um ISI, por sete dias consecutivos, exibiram 
mudanças comportamentais indicativas de estresse, embora não tenham sido 
acompanhadas por alterações no perfil hormonal do cortisol, conforme já relatado na 
literatura. No entanto, as mudanças comportamentais observadas – como aumento da 
atividade locomotora, aumento da frequência de comportamentos afiliativos e diminuição do 
tempo de vigilância após reunião – demonstram que os indivíduos reagiram a 
ausência/presença do parceiro social, corroborando o uso do modelo de ISI como fator 
gerador de estresse psicossocial na espécie Callithrix penicillata. Os resultados obtidos no 
Estudo 1 possibilitaram a escolha do fator de estresse que foi utilizado nas etapas 
subsequentes.  
A realização do Estudo 2 corroborou a escolha do chocolate como alimento 
altamente palatável e com potencial efeito reforçador a ser incluído nos demais testes 
experimentais. Na primeira parte desse estudo, especificamente, foi verificado pela primeira 
vez que o chocolate é um alimento com potencial de causar dependência e a induzir um 
efeito duradouro na memória associativa relacionada a um alimento em micos (DUARTE e 
cols., 2014), semelhante ao que ocorre com drogas de abuso. De fato, no dia do teste, os 
animais aumentaram o tempo de permanência no compartimento pareado ao chocolate e 
diminuíram a latência até a primeira entrada no mesmo, comparado à fase pré-CPP. Foi 
visto também que a resposta de CPP dos micos se mantem até pelo menos 15 dias após o 
último condicionamento, evidenciando o efeito mnemônico para um estímulo natural e 
sugerindo que recompensas de alto valor podem levar a formação de memórias de longo 
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prazo. O chocolate já tinha sido descrito como um alimento com potencial reforçador em 
roedores (DICKSON e cols., 2012; ORSINI e cols., 2013; VENTURA e cols., 2008), porém o 
referido estudo foi o primeiro a demonstrar esse efeito em um primata não-humano. Na 
segunda parte foi possível corroborar os resultados vistos anteriormente e demonstrar ainda 
que o chocolate é mais propenso a ser excessivamente consumido por micos e a gerar 
comportamentos indicativos de ansiedade na sua ausência, comparado com um alimento de 
menor valor calórico e palatabilidade (ração - DUARTE e cols., 2015). Nesse estudo, os 
micos consumiram significativamente mais chocolate que ração e passaram a 
permaneceram mais tempo no compartimento pareado ao chocolate que antes do 
condicionamento, além de haver uma correlação positiva entre o tempo de forrageio durante 
o condicionamento e o de permanência no compartimento CC durante a sessão teste. Além 
disso, houve um aumento na atividade exploratória após condicionamento ao chocolate e 
nos animais que permaneceram mais tempo nesse compartimento foi visto maiores níveis 
de vigilância. Porém, as concentrações de cortisol se mantiveram constantes. Vale destacar 
a dificuldade em se obter, via coleta sanguínea, alterações no perfil de cortisol em diferentes 
etapas deste trabalho, para esta espécie. Talvez o emprego de coleta de saliva ou urina 
pudesse auxiliar na obtenção de resultados distintos.  
Após a escolha do teste de ISI como fator de estresse psicossocial em micos (Estudo 
1) e do chocolate como alimento com potencial de causar dependência/compulsão (Estudo 
2), o Estudo 3 foi realizado para avaliar o efeito que um estresse psicossocial tem sobre o 
comportamento alimentar de uma espécie de primata não-humano. Nesta etapa buscou-se 
criar uma situação de conflito entre se aproximar para obtenção de estímulo apetitivo 
(chocolate) e se esquivar para se proteger de um estímulo naturalmente aversivo (modelo 
de predador). Em roedores, por exemplo, já foi descrito que animais submetidos a um 
estresse crônico mantiveram a busca e a ingestão do chocolate apesar da presença de um 
estímulo aversivo (LATAGLIATA e cols., 2010), evidenciado assim um comportamento 
alimentar do tipo compulsivo. No entanto, o valor reforçador do estímulo apetitivo e o 
potencial de ameaça do estímulo aversivo podem influenciar a tomada de decisão 
(CABANAC, 1985; HADDON e KILLCROSS, 2006). Desse modo, no Estudo 3, os micos 
submetidos a um estresse psicossocial não exibiram um comportamento alimentar do tipo 
compulsivo, uma vez que, durante a situação de conflito, diminuíram o tempo de forrageio, o 
consumo de chocolate e o tempo de permanência no compartimento onde os estímulos 
foram apresentados. Cabe ressaltar, porém, que os animais submetidos ao isolamento 
social exibiram uma maior resposta de medo ao estímulo aversivo do que o grupo controle, 
embora ambos tenham exibido um perfil similar de observação do modelo de predador. 
Novos estudos devem ser realizados para verificar se houve efeito de social buffering que 
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amenizasse as respostas de medo/ansiedade dos animais mantidos com o parceiro social 
ao longo do experimento.  
Baseado nos resultados obtidos neste trabalho, comparado com os resultados em 
roedores (LATAGLIATA e cols., 2010), pode-se-ia afirmar que o estresse psicossocial não 
induziu um comportamento alimentar do tipo compulsivo. No entanto, é preciso considerar 
alguns fatores que podem ter influenciado esse resultado e que merecem novas 
investigações:  
a) o estímulo escolhido (gato-do-mato taxidermizado), do ponto de vista evolutivo e 
ecológico, apresenta um potencial de ameaça que compromete a sobrevivência do animal 
influenciando na escolha durante conflito, diferentemente do estímulo de choque elétrico 
(estímulo aversivo) que geralmente é utilizado em roedores e nos paradigmas de 
condicionamento utilizados; 
b) os micos foram submetidos ao isolamento social como um fator de estresse, 
enquanto roedores foram submetidos à restrição calórica; no entanto sabe-se que a 
restrição pode levar a um aumento no valor motivacional de um alimento em potencial 
(CARR, 2002). Talvez a sensação fisiológica de “fome” também deva ser considerada 
nesse tipo de estudo que envolve comportamento alimentar; 
 
c) no presente protocolo houve um conflito entre os tipos de estresse que influenciam 
no comportamento alimentar: os animais foram submetidos tanto a um estresse que 
pode culminar com o aparecimento de um comportamento hiperfágico (isolamento 
social), como a um estresse que pode inibir per se o comportamento alimentar 
(presença do predador). 
 
Vale ressaltar ainda que a escolha de estímulos naturalísticos favorece a exibição de 
comportamentos mais próximos dos observados na natureza. Estudos de comportamento 
alimentar devem levar em consideração ainda a características da espécie do sujeito 
experimental e as variações individuais entre os sujeitos. Abordagens que tracem diferenças 
entre gêneros também favorece o entendimento dos mecanismos subjacentes aos distúrbios 
alimentares observados em humanos. Diante do exposto, modelos animais, principalmente 
primatas não-humanos, favorecem o entendimento de processos neurobiológicos no âmbito 
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